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Resumo
A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS) é um conjunto de sinais e
sintomas que se manifesta apds a infecgcdo do organismo humano pelo virus da
imunodeficiéncia humana, o HIV. A infeccdo gera uma imunossupressao
progressiva, especialmente da imunidade celular, e uma desregulacdo imunitaria
que podem resultar em infecgdes oportunisticas. Segundo o Relatério Anual 2007 do
Joint United Nations Programme on HIV/AIDS (UNAIDS), 33,2 milhdes de pessoas
vivendo com HIV, sendo 15,4 milhdes mulheres e 2,5 milhdes em menores de 15
anos. Na América Latina, segundo a UNAIDS, 1,6 mi de pessoas estariam
infectadas com o HIV até o ano de 2007, sendo que, um tergo destas residiam no
Brasil. Foi feito um estudo descritivo, retrospectivo, série de 155 criangas com AIDS,
HINSG, jun/1989 a ago/2007. Selecionados <13 anos, inicio ou troca de TARV entre
2004 e 2006. Carga viral (CV) técnica RNA-PCR Amplicor®. A melhora virologica &
definida como redugéo de CV abaixo do limite de detecgdo ou em um log ao exame
entre 24 a 48 semanas apds inicio de TARV. Foram avaliados 155 prontuarios e
destes, 62 pacientes foram incluidos no estudo, sendo 35 do sexo feminino (56,4%)
e 27 masculino (43,6%), idade 4-156 meses (média 36,56 meses, mediana 23
meses), maioria dos municipios da Regiéo da Grande Vitéria (53 -85,4%).
Predominio categoria C3 (26 — 41,9%) e esquema ITRN-ITRNN (26 — 41,9%) ou
ITRN-IP (27 — 43,5%). Houve melhora virolégica em 41 pacientes (66,1%), sendo 21
destes (33,8% do total), redugéo CV abaixo do limite de detecgdo. Maior proporgao
de melhora virologica observada com ITRN-IP (20 — 48,8%), seguindo-se ITRN-
ITRNN (15 — 36,6%), sem diferenca estatisticamente significativa quando cotejados
todos os esquemas. A propor¢éo de melhora virolégica encontrada demonstra
resposta terapéutica efetiva atingindo o objetivo do tratamento. Fatores explicativos
sobre apenas um tergo dos pacientes terem apresentado queda da CV abaixo dos
limites de detecgdo podem ser o tempo reduzido para afericdo do parametro, uso
prévio de TARV, caracteristicas genotipicas do virus presente e adesdo ao

tratamento.

Palavras-chave: AIDS/SIDA. Crianga. TARV. Carga viral. Imunidade Celular.



"E preciso que ndo tenha medo de dizer alguma coisa que possa ser considerada
como erro. Porque tudo que € novo, aparece aos olhos antigos como coisa
errada. E sempre nesta violagao do que é considerado certo, que nasce 0 Novo €
hé a criagdo. E este espirito deve ser redescoberto pela juventude brasileira”

Mario Schenberg




exemplos do que é proposto pelo programa (7). Além de produgéo e a disseminacao
de informagbes oportunas e de qualidade, que servem como base para criagéo de
acbes de saude, pelas autoridades, para toda populagao.

A partir de 1996, o Brasil adota uma politica de distribuicdo da medicagéo, via SUS,
para todas as pessoas com a doenca, garantindo também a monitorizagéo do
tratamento, com a realizagdo de exames como a contagem de linfocitos CD4 e o
teste de carga viral, assegurando assim, 0 acompanhamento desses pacientes por
médicos especialistas (8).

Hoje, o pais j& fabrica em laboratérios publicos oito dos 15 anti-retrovirais (ARV)
liberados para uso em territorio nacional (8). Os ARV disponiveis e seus

mecanismos de agado estdo listados no Anexo A (9,10,11,12).

De acordo com o Guia de Tratamento da Infecgdo do HIV pelo Ministério da Saude,
os objetivos da terapia anti-retroviral (TARV) ou mais especificamente a terapia com
anti-retrovirais altamente potentes (highly active antiretroviral therapy - HAART) sao
(13,14):

- Prolongar a sobrevida, reduzir a morbidade e melhorar a qualidade de vida das

criancas infectadas;
- Assegurar crescimento desenvolvimento adequados;

- Preservar, melhorar ou reconstituir o funcionamento do sistema imunolégico,

reduzindo a ocorréncia de infecgdes oportunistas;

- Suprimir a replicagéo do HIV, preferencialmente a niveis indetectaveis, pelo maior
tempo possivel, prevenindo ou interrompendo a progresséo da doengca e

minimizando o risco da resisténcia aos anti-retrovirais.

E ainda segundo o Guia, 0 tratamento baseia-se no uso combinado de trés drogas
anti-retrovirais, compostas por pelo menos duas classes de medicamentos. Estao

disponibilizadas na rede publica do SUS quatro classes de ARV: inibidores da
transcriptase reversa analogo do nucleosideo/nucleotideo (ITRN); inibidores da
transcriptase reversa nao analogo de nucleosideo (ITRNN); inibidores de protease



1 INTRODUGAO

A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS) € um conjunto de sinais e
sintomas que se manifesta apos a infecgdo do organismo humano pelo virus da
imunodeficiéncia humana, o HIV (1). A infeccdo gera uma imunossupressao
progressiva, especialmente da imunidade celular, e uma desregulagédo imunitaria
que podem resultar em infecgdes oportunistas (2). Em criancas, a infecgdo progride
mais rapidamente do que em adultos devido a maior carga viral @ uma deplecao
mais répida dos linfécitos CD4 infectados (3).

O Relatério Anual 2007 do Joint United Nations Programme on HIV/AIDS (UNAIDS),
referiu 33,2 milhdes de pessoas vivendo com HIV, sendo 15,4 milndes mulheres e
2,5 milhées em menores de 15 anos (4). Destes, 420.000 foram infectados somente
no ano de 2007 e 330.000 morreram com manifestagcdes graves de doengas comuns

na infancia, como diarréia, desnutricéo e infeccdes respiratorias (5).

Na América Latina, segundo a UNAIDS, 1,6 milhdes de pessoas estavam infectados
com o HIV até o ano de 2007, sendo que, um terco destas residiam no Brasil (4). No
periodo de 1980 a junho de 2007, no nosso pais, foram notificados 474.273 casos
de pessoas infectadas pelo HIV, sendo que destes, 16.455 s&o menores de 13 anos

(6).

No Espirito Santo, no periodo de 1985 até julho de 2007, foram notificados 5.893
casos de AIDS a Coordenacéo Estadual, sendo 322 em criangas menores de 13
anos (4). A taxa de incidéncia por 100 mil habitantes no estado, em 2007, foi de 6,5

(4).

Devido ao avanco da epidemia e o numero crescente de obitos, em 1986 foi criado o
Programa Nacional de Doencas Sexualmente Transmissiveis e AIDS (PN-
DST/AIDS), pelo Ministério da Saude, tendo como base 0s principios do Sistema
Unico de Salde (SUS) tais como: igualdade, equidade, integralidade e
universalidade, visando prevengao, promogéo da saude e tratamento, na tentativa
de diminuir a disseminagéo do HIV no Brasil. Medidas como: inser¢do dos grupos
mais vulneraveis nas redes de atengéo; 0 acesso a0S insumos para adogéo de
praticas mais seguras (preservativos, gel lubrificante, kits de redug&o de danos),
implementagéo de servigos de referéncia em assisténcia e casas de apoio; sao
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(IP); e inibidor de fus&o (IF). Desta forma, a terapia anti-retroviral altamente potente
sera composta por dois ITRN mais um ITRNN ou um IP (13,14).

Consideramos uma boa resposta virolégica nas criangas com AIDS apdés TARV
quando (13):

- A carga viral toma-se indetectavel ou

- A diminuigdo persistente de 1,5a 2 log de carga viral, associada com boa evolucao

clinica.

Vale ressaltar que a dindmica viral da infecgao vertical pelo HIV é diferente da
observada no adulto (13). A crianca apresenta uma viremia priméria no inicio da vida
pois seu sistema imune é relativamente imaturo, tendo um pico por volta dos 2
meses com declinio lento, sendo dificil definir limites precisos para progresséo da
doenca, principaimente no primeiro ano de vida. Esse declinio é lento mesmo com a

terapia anti-retroviral (13).

Para que a terapia atinja seus objetivos, temos que assegurar uma boa ades&o, com
orientagéo adequada ao cuidador da crianca, ja que a terapia é de longo prazo, €
garantir o menor impacto possivel sobre 0 bem-estar desse individuo, escolhendo

esquemas conhecidamente potentes em criangas, com menor toxicidade e boa

tolerancia (13).
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2 OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO GERAL

- Avaliar a resposta de carga viral do HIV apés inicio de TARV em criangas com
AIDS no Hospital Infantil Nossa Senhora da Gléria (HINSG).

2 2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

a) Estudar os pacientes segundo variaveis sdcio-epidemiolégicas, cOmo Sexo,

idade, procedéncia e via de contaminagao;

b) Identificar a classificagdo clinico-imunolégica dos pacientes no inicio da
TARV;

c) Verificar a resposta virolégica (reducao da carga viral abaixo do limite de
deteccdo ou em 1 log ao exame realizado entre 24 a 48 semanas apés inicio de

TARV);

d) Comparar 0s esquemas anti-retrovirais utilizados pelos pacientes que
obtiveram melhora virolégica entre 24 a 48 semanas apos inicio de terapia, com 0S

esquemas utilizados pelos demais pacientes.
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3 METODOS

Estudo descritivo e retrospectivo de uma série de casos de AIDS pediétrico, em uso
de TARV, atualmente acompanhados no Servigo de Assisténcia Especializado em
AIDS Pediétrica (SAE), do Setor de Infectologia Pediatrica do Hospital Infantil Nossa
Senhora da Gléria, em Vitéria, Espirito Santo.

O HINSG é um hospital publico estadual e o Setor de Infectologia Pediatrica é
referéncia para o Estado do Espirito Santo, atendendo também pacientes do sul da
Bahia e leste de Minas Gerais.

A definicdo de caso de AIDS e a classificagdo clinico-imunolégica adotada no SAE
sdo do Ministério da Salde (Anexos B, C, D e E).

Quanto ao exame considerado, a quantificagao de carga viral é padronizada por
técnica RNA-PCR Amplicor®, da Roche, com valor de corte para indetectibilidade do
virus no sangue de < 400 copias de virus/ml. Este é realizado no Nucleo de Doencas
Infecciosas da Universidade Federal do Espirito Santo com kits do Ministério da

Salude.

O Setor de Infectologia do HINSG acompanha desde 1989 criangas expostas ao
HIV, num total de 767 pacientes cadastrados no SAE no periodo. Destes, muitos
soroconverteram, e, dos 298 que tiveram o diagnéstico de AIDS confirmado, 48%
foram a 6bito. Entre os pacientes atualmente ativos, alguns ainda nao usam ARV por
nao apresentarem critérios para esta indicacdo, mas 146 pacientes fazem uso de
TARV devido a sua condigdo clinica ou laboratorial (15), sendo que estes ltimos

constituiram a populacéo de estudo.

Foram incluidos pacientes com diagnéstico de AIDS, com até 13 anos de idade ao
inicio ou troca da TARV, cuja classificagéo clinico-imunolégica ao inicio do esquema
foi previamente efetuada pelos médicos especialistas em Infectologia Pediatrica do
SAE. Além disso, para incluséo, foi aferida a carga viral dos pacientes no inicio do
tratamento e entre 24 a 48 semanas apés, bem como esquema ARV de no minimo
trés drogas instituido de janeiro de 2004 a dezembro de 2006. Foram considerados
tanto pacientes virgens de tratamento como aqueles em que houveram troca de ARV
devido a falha clinica elou imunologica, baseada ou ndo em exames de
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genotipagem do virus. A idade dos pacientes foi tomada em relacdo a data de
diagnéstico da AIDS, presente nas fichas de notificagéo.

Foram excluidos os pacientes que ndo apresentavam informacéo necessaria
registrada no prontudrio, os que tinham mais de 13 anos de idade ao inicio ou troca
do esquema ou que ndo precisaram trocar ou iniciar TARV no periodo do estudo,
aqueles em que n&o usavam medicagéo e os em que houve perda de seguimento
ou abandono do tratamento.

Os dados necessarios a pesquisa foram obtidos através de revisdo de prontuarios e
anotados em protocolo préprio (Anexo F). Em relagdo a carga viral, considerou-se a
Gltima afericdo efetuada antes do inicio do tratamento e aquela realizada entre 24 a

48 semanas ap0s o inicio.

Os pacientes foram classificados de acordo com a obtencdo ou néo da redugdo de
carga viral abaixo do limite de deteccéo e em 1 log ao exame realizado entre 24 a 48

semanas ap6s inicio de TARV.

As variaveis estudadas, em frequéncia relativa e absoluta, foram: sexo; procedéncia;
via de contaminacgéo; classificacao clinico-imunolégica no inicio TARV; esquemas

ARV utilizados; e melhora virolégica em 24 a 48 semanas apds o inicio de TARV.

O esquema terapéutico empregado foi tomado como variavel causal e cotejado em
relagdo & melhora virologica. Com esta perspectiva, os dados foram tabulados em
distribuicio de frequéncia absoluta e relativa, segundo ocorréncia ou nao da
melhora. Esta andlise foi efetuada conforme a situacdo existente 24 a 48 semanas

ap6s o inicio de TARV.

Foi calculado chi quadrado para verificar diferenca entre os esquemas empregados
no grupo de pacientes que obteve melhora virolégica com 0s esquemas utilizados
pelo grupo dos demais pacientes. Considerou-se nivel de significancia de 5%.

O estudo foi aprovado por Comité de Etica em Pesquisa (Anexo G)
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4 RESULTADOS

Foram avaliados 155 prontuarios de criancas e adolescentes com diagnoéstico de
AIDS e destes, 62 (40,0%) foram incluidos no estudo, considerados os critérios
previamente definidos. Os demais 93 pacientes foram excluidos e os motivos de
exclusao estdo descritos na Quadro 1.

Quadro 1 — Numero de pacientes excluidos do estudo, segundo motivo de exclusao

rMotivo de exclus@o N° % T
Crianga com mais de 13 anos 17 18,7
»Wéo trocou esquema ou nao iniciou TARV no periodo &5 e
5
2004 -2006 ‘

Falta de dados 18 19,3

Abandono

Nzo faz uso de TARV

Dos pacientes incluidos no estudo, 35 eram do sexo feminino (56,4%) e 27 do sexo
masculino (43,6%). A maioria procedia dos municipios da Regido Metropolitana da
Grande Vitéria (85,4%), principalmente de Vitéria e Serra, com 19 pacientes (30,6%)
cada, registrando-se 7 criangas de Vila Velha, 6 de Cariacica, 2 de Viana, 7 do

interior do estado e 2 de outros estados.

A idade variou entre 4 e 156 meses, com meédia de 36,56 meses € mediana de 23
meses. Esta discrepancia entre média e mediana é reflexo da grande diferenca de
idade entre os pacientes incluidos no estudo e de haver criancas que iniciaram ou

trocaram a TARV ja com idade mais avangada. Em todos os casos a via de

transmisséo foi vertical.

Entre os pacientes estudados, predominou a categoria C3, considerada a mais
grave (Quadro 2), mas também houve muitos pacientes das categorias A2 e B2,
lembrando-se que, de acordo com o Guia de Tratamento Clinico da Infeccao do HIV
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em Pediatria, esta indicado o tratamento para as criangas com classificacéo

imunolégica 2 (13).

Quadro 2 — Distribuigdo dos pacientes segundo classificagéo clinico-imunolégica

Classificagdo | N° %
N2 1 1,6
N3 1 16
A2 15 242
B1 3 4.8
B2 8 12,9
B3 5 8,1
C1 1 1.6
Cc2 2 3.2
C3 26 41,9
Total 62 100,0

Para efeito deste estudo, foi efetuada classificacdo dos esquemas utilizados pelos

pacientes de acordo com a classe dos Al

de ITRN-IP e ITRN-ITRNN.

RV (Quadro 3), verificando-se predominio
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No presente estudo, comparando-se 0s esquemas utilizados de acordo com a classe
de ARV, tanto os pacientes que utilizavam ITRN-ITRNN quanto os que utilizavam
ITRN-IP apresentaram maior propor¢do de melhora virolégica, conforme esta
descrito na Tabela 2, mas néo foi observada diferenca com significancia estatistica
quando cotejados os quatro esquemas considerados nem quando comparados
apenas ITRN-ITRNN e ITRN-IP.

TABELA 2 — Distribuicdo dos pacientes segundo melhora virol6gica apbs 24 a 48
semanas, de acordo com esquema ARV utilizado.

Melhora virolégica
Esquema ARV Sim Nao

N° % N° %
ITRN 2 49 2 9,5
ITRN-ITRNN 15 36,6 11 52,4
ITRN-IP 20 48 8 7 33,3
ITRN-ITRNN-IP 4 9,8 1 48
Total 41 100,0 21 100,0

| 1 »
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5 DISCUSSAO

Diversos fatores contribuem para alteragdo da carga viral, como categoria
imunoldgica, intervalo de tempo entre as afericdes das cargas virais, uso de TARV,
ades3o ao tratamento e caracteristicas genotipicas do HIV. No presente estudo, a
queda da carga viral foi atribuida ao fato da maioria dos pacientes (93,5%)
pertencerem as categorias imunoldgicas 2 e 3, e ainda ao fato do pequeno intervalo
de tempo entre as afericbes das cargas virais, ja que a indetecg@o da carga viral nas
criangas cursa com um tempo maior do que 24 a 48 semanas, cOmo foi analisado
pelo estudo.

Fassinou et all. (16) ao avaliarem 78 criangas em USO de TARV (duas drogas
inibidoras da transcriptase reversa analogo de nucleosideo juntamente ao Nelfinavir
ou Efavirenz), observaram a indeteccdo da carga viral em 49 3% delas, apds 12
meses de tratamento. Estas pertenciam a0 estadio clinico C.

Resino et all. (17) selecionaram 95 criancas € avaliaram o impacto clinico da TARV
quanto a redugéo da carga viral durante quarenta e oito meses. Foi observado ao
final do estudo que 64,2% das criangas possuiam carga viral indetectavel. Observou-
se também que as criancas que realizaram mais de duas trocas em seu esquema de
tratamento possuiam alto risco para ndo indetectar sua carga viral. Importante
lembrarmos que os resultados do trabalho acima demandaram um tempo muito

maior se comparado ao do presente estudo.

Song et all. (18) avaliaram criangas quenianas, virgens de tratamento, que utilizavam
esquemas ARV baseados em Nevirapina. Foi verificada uma taxa de 55% de
indeteccgéo da carga viral ap6s 9 meses de estudo. O bom resultado do estudo pode
ser devido ao inicio tardio do tratamento dessas criangas (media de 8,5 anos), 0 que

nos leva a pensar que a maioria destas tinha uma evolugéo lenta da doenca.

O estudo acima considerou somente criangas sem tratamento prévio para o virus
HIV, ou seja, portadoras de um virus “selvagem’, que de inicio. & sensivel a todos os
medicamentos. Ja no presente estudo, foram incluidas criangas que haviam feito
trocas no esquema ARV, seja por falha terapéutica a esquemas prévios ou pelo uso

de terapia dupla, mostrando que parte da nossa amostra ja tinha feito uso de
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Quadro 3 — Distribuigdo dos pacientes segundo a classe de ARV utilizado

Classe de ARV N° %

ITRN 4 6,5
ITRN-ITRNN 26 419
ITRN-IP 27 43,5
ITRN-ITRNN-IP 5 8,1

Total 62 100,0 J

estudados (Tabela 1), 41 pacientes (66,1%)
apresentaram melhora virolégica em fungdo de queda de um log da carga viral,
sendo que em 21 destes (33,9% do total) houve redugéo da carga viral para valores

Quanto aos efeitos de tratamento

abaixo do limite de detecgao.

TABELA 1 — Distribuigdo dos pacientes segundo resposta a utilizagdo de TARV ap6s

24 a 48 semanas

Reducao da CV
Redugdo de 1 log
Efeito |abaixo do limite de
daCV
detecgdo
N° % N° %
Sim 21 33,9 41 66,1
Nao 41 66,1 21 33,9
62 100,0 62 100,0
Total

Nota: Os 21 pacientes em que houve reducdo da CV abaixo do limite de deteccéo
estdo incluidos nos 41 pacientes que acusaram redugdo de um log da CV.
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medicagbes anteriormente. Em trabalho anterior realizado por nosso servigo, 70,3%

das criancas tiveram que trocar o esquema ARV por falha virologica (19).
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6 CONCLUSAO

O presente estudo verificou que 33,9% das criancas tiveram queda da carga viral
para abaixo do limite de detecgéo, valor comparativamente menor que o encontrado
em outras pesquisas. Porém, foi observada a queda de 1 log na carga viral em
66,1% das criancas atendidas no nosso servico, sendo atingindo o objetivo do
tratamento com TARV, com valor significativo, j& que as maiorias de nOssos
pacientes pertencem a categoria clinico-imunolégica mais grave e muitos s&o

experimentados em varios esquemas de tratamento.

Nas criangas, o tempo de terapéutica para conseguir negativagdo da carga viral &
maior do que nos adultos. Alguns dos estudos avaliados para a discusséo de nosso
trabalho possuiam tempo de seguimento superior a 1 ano, enquanto que a nossa

pesquisa avaliou os resultados até a 48% semana.

Com relag@o aos esquemas utilizados e a melhora virolégica, néo houve diferenca
com significancia estatistica, fato este que pode estar relacionado ao tamanho da
amostra estudada. Podemos afirmar que esguemas compostos por ITRNN e

inibidores de protease s&o os mais potentes.

Cabe ressaltar que a maioria dos pacientes pertence a classe menos favorecida da
sociedade, desprovidos de boa alimentagdo, nogdes de higiene corporal, acesso ao
transporte, cultura e educagao. Por serem criancas, necessitam de cuidadores, que
muitas vezes sdo pessoas com baixa escolaridade ou analfabetas, o0 que prejudica
muito a ades&o ao tratamento, O USO adequado das medicagdes € 0 seguimento dos

pacientes pelos médicos especializados.
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ANEXO A - Anti-retrovirais

A primeira classe de drogas utilizadas para o tratamento da AIDS foi os inibidores da
transcriptase reversa andlogo de nucleosideo (ITRN's). Essas drogas imitam as
moléculas de citosina, timina e guanina dentro da ceélula inibindo a acdo da enzima
transcriptase reversa e a conversdo do RNA em DNA atuando como um terminador
da cadeia bloqueando a incorporagdo de nucleosideos ao DNA viral. A zidovudina
(AZT) foi a primeira droga dessa classe liberada para uso, no fim da década de
1980. Atualmente o AZT esta presente em grande parte dos esquemas prescritos,
sendo uma droga também utilizada na prevencgéo da transmiss&o vertical do HIV.

Outros ITRN’s que podemos citar sdo: a lamivudina (3TC), droga utilizada tanto para
AIDS quanto para tratar portadores cronicos do virus B da hepatite; o abacavir
(ABC), didanosina (DDI) e estavudina (D4T). O tenofovir € um inibidor da
transcriptase reversa analogo de nucleotideo e seu uso em menores de 18 anos

ainda esta em estudo (10).

Os inibidores da transcriptase reversa ndo-analogo de nucleosideos (ITRNN's)
ligam-se ao local ativo da enzima transcriptase reversa restringindo sua mobilidade e
consequentemente sua agdo. Estdo disponiveis dois medicamentos: o efavirenz
(EFV) e a nevirapina (NVP), que atuam no mesmo local da molécula da transcriptase
reversa e uma mutacdo no virus HIV pode causar resisténcia aos dois
medicamentos dessa classe (resisténcia cruzada). O efavirenz é considerado uma
droga muito potente e seus efeitos sdo comparados aos inibidores de protease (9),
porém o seu uso nao foi liberado para menores de 3 anos e gravidas devido sua

teratogenicidade (10).

Os inibidores de protease se ligam em sitios onde varios polipeptidios virais longos
so clivados em proteinas menores, maduras e funcionais que formariam os virions.
S3ao drogas que foram liberadas para uso em 1996, dentro de esquemas
combinados e sdo altamente efetivas no controle da replicagéo viral (11 ). O lopinavir
associado ao ritonavir (Kaletra®) sdo exemplos de IP’s utilizados com frequéncia em
criangas com AIDS. O ritonavir associado aos outros inibidores de protease promove
um efeito “boosted” melhorando a farmacocinética, reduzindo a quantidade de
comprimidos e possui alta barreira contra o desenvolvimento de resisténcia ao

medicamento (12).
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criangas com AIDS. O ritonavir associado aos outros inibidores de protease promove
um efeito “boosted” melhorando a farmacocinética, reduzindo a quantidade de
comprimidos e possui alta barreira contra o desenvolvimento de resisténcia ao

medicamento (12).

Por ultimo, temos o inibidor de fusdo chamado enfurvitide (T-20), que atua
impedindo a fusdo da membrana viral ao seu alvo na membrana celular, levando a
um menor ndmero de células infectadas e menor replicacdo viral. A unica forma de
apresentagdo do medicamento é parenteral (injecdes subcutaneas). E uma

medicacdo reservada para esquemas de resgate e em estudos para criancgas

menores de 6 anos (12).
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ANEXO B - Critérios de definigdo de caso de aids em menores de treze anos de
idade

CRITERIO CDC ADAPTADO

Evidéncia laboratorial da infecgdo pelo HIV em criangas para fins de vigilancia
epidemiolégica

+

Evidéncia de imunodeficiéncia: Diagnostico de pelo menos duas ( 2 ) doengas
indicativas de AIDS de carater leve

efou

Diagnostico de pelo menos uma ( 1) doenga indicativa de AIDS de carater
moderado ou grave

e/ou

Contagem de linfocitos T CD4+ menor do que o esperado para idade atual
ou

CRITERIO EXEPCIONAL OBITO

Mengéo a AIDS/SIDA (ou termos equivalentes) em algum dos campos da
Declaracéo de ébito ( DO)

Fonte: BRASIL. Ministério da Saude. Programa Nacional DST e AIDS. Critérios de
Definicdo de Casos de AIDS em adultos e criangas: n. 60, p. 27. Brasilia:

Ministério da Saude, 2004.
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ANEXO C - Categorias imunolégicas da classificagdo da infec¢do pelo HIV em

menores de 13 anos

Contagem de LTCD4+
Alteragéo
imunolégica Idade

< 12 meses 1 a5 anos 6 a 12 anos
Ausente (1) = 1500 = 1000 = 500

(> 25%) (> 25%) (>25%)
Moderada (2) 750 — 1499 500 — 999 200 — 499

(15 — 24%) (15 — 24%) (15 — 24%)
Grave (3) <750 <500 <200

(<15%) (<15%) (<15%)

Fonte: BRASIL. Ministério da Saude. Programa Nacional DST e AIDS. Guia de
Tratamento Clinico da Infecgdo pelo HIV em Criangas: n. 18, p. 26. Brasilia:
Ministério da Saude, 2004.
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ANEXO D - Categorias clinicas da classificagdo da infecgdo pelo HIV em
menores de 13 anos

Categoria N - Assintomaticas:

— Auséncia de sinais e/ou sintomas; ou com apenas uma das condigbes da
categoria A.

Categoria A - Sinais e/ou sintomas leves:
Presenca de 2 ou mais das condigbes abaixo, porem sem nenhuma das condi¢des
das categorias B e C:

— linfadenopatia (>0,5 cm em mais de 2 cadeias diferentes);
— hepatomegalia;

— esplenomegalia,

— parotidite; e

— infecgdes persistentes ou recorrentes de vias aéreas superiores (otite média ou

sinusite).

Categoria B - Sinais e/ou sintomas moderados:
— anemias (Hb < 8g/dl), neutropenia (<1.000/mm3) ou trombocitopenia (<100.000 /

mm3) por mais de 30 dias;

— meningite bacteriana, pneumonia ou sepse,

__ candidiase oral persistindo por mais de 2 meses;

— miocardiopatia,

— infecgéo por Citomegalovirus (CMV) antes de 1 més de vida,
— diarréia recorrente ou cronica;

— hepatite;
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— estomatite pelo virus Herpes simplex (HSV), recorrente (mais que 2
episodios/ano),
— pneumonite ou esofagite por HSV, com inicio antes de 1 més de vida;
— herpes zoster, com 2 episédios ou mais de um dermatomo;
— pneumonia intersticial linfocitica (LIP);
— nefropatia;
— nocardiose;
— febre persistente (> 1 meés);
— toxoplasmose antes de 1 més de vida; e
__ varicela disseminada ou complicada.

Categoria C - Sinais e/ou sintomas graves. Criangas com quaisquer das
condicdes listadas abaixo, com excegdo de LIP:

— infecgbes bacterianas graves, multiplas ou recorrentes (confirmadas por cultura,
2 episodios em intervalo de 1 ano): septicemia, pneumonia, meningite, infecgbes

osteo-articulares, abscessos de 6rgaos internos;

__ candidiase esofagica ou pulmonar;

__ coccidioidomicose disseminada;

_ criptococose extra-pulmonar;

— criptosporidiase ou isosporiase com diarréia (> 1 més);

__ CMV em locais além do figado, bago ou linfonodos, a partir de 1 més de vida;

__ encefalopatia pelo HIV (achados que persistem por mais de 2 meses), em razao
de

__ déficit do desenvolvimento neuropsicomotor,
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__ evidéncia de déficit do crescimento cerebral ou microcefalia adquirida identificada
por medidas de perimetro especifico ou atrofia cortical mantida em tomografia
computadorizada ou ressonancia magnética sucessiva de cranio, e

__ déficit motor simétrico com 2 ou mais dos seguintes achados: paresias, reflexos
patologicos ataxia e outros;

— infecgio por HSV, Ulceras mucocutaneas com duracdo maior que 1 més ou

pneumonite ou esofagite (criangas >1 més de vida);

— histoplasmose disseminada;

— Mycobacterium tuberculosis disseminada ou extrapulmonar;
— Mycobacterium ou outras espécies disseminadas;

— Mycobacterium avium ou M. kansaii disseminados,

— pneumonia por Pneumocystis carinii,

__ salmonelose disseminada recorrente;

— toxoplasmose cerebral com inicio apés 1° més de vida;

__ sindrome da caquexia, manifestada em

— perda de peso >10% do peso anterior, ou

— queda de dois ou mais percentis nas tabelas de peso para a idade, ou
— peso abaixo do percentil 5, em duas medidas sucessivas, €

__ diarréia cronica (duragdo maior que 30 dias), ou
— febre por 30 dias ou mais, documentada;
__ leucoencefalopatia multifocal progressiva,

—_ sarcoma de Kaposi;




31

— linfoma priméario do cérebro e outros linfomas.

Fonte: BRASIL. Ministério da Saude. Programa Nacional DST e AIDS. Guia de
Tratamento Clinico da Infecgdo pelo HIV em Criangas: n. 18, p. 22-25. Brasilia:
Ministério da Saude, 2004.
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ANEXO E - Classificagdo clinico-imunolégica da infecgdo pelo HIV em menores

de 13 anos

Alteracédo N=  Auséncia|A= Sinais e/ou|B= Sinais e/ou|C= Sinais e/ou

Imunoldgica de sinais e/ou|sintomas sintomas sintomas
sintomas clinicos leves |clinicos clinicos graves
clinicos moderados

Ausente (1) N1 A1 B1 C1

Moderado (2) |N2 A2 B2 C2

Grave (3) N3 A3 B3 C3

Fonte: BRASIL. Ministério da Satide. Programa Nacional DST e AIDS. Guia de

Tratamento Clinico da Infecgdo pelo HIV em Criangas: n. 18, p. 29. Brasilia:

Ministério da Satde, 2004.



ANEXO F - Protocolo para coleta de dados

Nome: Pront:
DN: Sexo: Procedéncia:
Via de Contaminagao: Classificacao:
Inicio 24 semanas
Absoluto % Absoluto | %
CD4

Esquema
ARV
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ANEXO G - Termo de aprovagao

Vitéria, 11 de Agosto de 2008
Ao Presidente do Comité de Etica e Pesquisa
Hospital Infantil Nossa Senhora da Gléria-Vitéria/ES
Dr. Valmin Ramos

ASSUNTO: Informacdo sobre ADENDO ao projeto de pesquisa: “AVALIACAO DA
EFICACIA NO USO DA TERAPIA ANTI-RETROVIRAL EM CRIANCAS”

Senhor Presidente,

Encaminho para apreciacdo do Comité de Etica e Pesquisa deste Hospital a
solicitacdo de ADENDO ao Projeto de Pesquisa intitulada “Avaliaga@o da eficacia no
uso da terapia anti-retroviral em criangas”.

Esclarego que o referido projeto, monografia de conclusdo de Residéncia Médica de
Infectologia Pediatrica dos MR3 Dra. Carolina Frizzera Dias e Dr. Leonardo Lence
Barbosa, desenvolvido sob a coordenacdo de Dra. Sandra Fagundes Moreira-Silva,
Dra. Patricia Aimeida Prebianchi e Dra. Diana de Oliveira Frauches no Setor de
Infectologia do Hospital Infantil Nossa Senhora da Gléria, em Vitéria, foi aprovado
por este ilustre Comité de Etica em Pesquisa em 24 de julho de 2007 (Protocolo de
pesquisa numero 13/2007). Contou com a colaboracdo de pesquisadores
associados: Dra. Alba Lilia Aimeida Rosetti, Académica Lorena Santiago Batista e
Dra. Elizabete Pires Yamaguti.

Como o trabalho na coleta dos dados foi extenso, outros pesquisadores foram
convidados a participar. Devido a riqueza dos dados e a importancia da pesquisa, 0s
outros pesquisadores associados, académicos da EMESCAM, se propuseram a
atualizar os dados e re-analisarem separadamente cada condig&o: “Resposta
imunolégica (contagem de linfocitos T CD4+) apés uso de terapia anti-
retroviral em criancas com AIDS”, académicos Lorena Santiago Batista, Nilo
Lemos Neto e Vitor Tardin Mariano, e “Avaliagdo da resposta de carga viral do
HIV apés inicio da terapia anti-retroviral em criangas com AIDS”, académicas
Alessandra Mamedi Laranja da Conceicdo e Leila Correia Braganca, e que
continuardo sob nossa orientacao.

Agradecemos & colaboragao e estamos disponiveis para maiores esclarecimentos.
Atenciosamente,

Dra. Sandra Fagundes Moreira-Silva

Coordenacao do MR3 Infectologia Pediatrica




Ags.;

Vitéria, 11 de Agosto de 2008

Aq Presideate da Comitd de Etica e Pasquisa

Hospital Infantii Nossa Senhara da Gloria-Vitéria/ES
Or. Valmin Ramos

AZZUNTO: lntarmacda sopre ADERNDO a¢ projerc a8 pesquisd; "RYRLIRCRY
DA EFITCACIA WD DSD DA TERAPIA ANTI-RETRDVIRAL LT URIRNYRD™

Seahat Presidente,

Encaminho para apreciacdo do Comité de Ftica e Pesauisa deste Hospital 2

soficitagdo de ADENDO ao Projeto de Pesquisa intitufada “Avaliacio da
eticdcia no usc da terapia anti-retravival ém crisncag”.

CorisTerd pue D TESENDD DIDRID, MDHURIniie U LUNBNSEY B8 TisNeENNE
Madica de Infectologia Pedidirica dos 14R3 Bra. Cavolina Frizzevs Biss « Bx.
Legnarde Lence Barboasa, deseavalvida sob a caardanacia da Dea. Caadea
Fagundes Moreira-Silva, Dra. Patricia Almeida Prebianchi e Dra. Diana de
Oliveira Erauches no Setor de Infectofogia do Hospital Infantif Nossa Senhora
da Glorfa, em Vitdria, foi aprovado por ‘este ilustre Comité dé Etica ém
Pesquisa em 24 de juma de 2007 (PralaGceic ae pesquisa fnumer;
1353DD3). Contow com a LORPoratad L& pESQUISaRUIES a330Laaus. Dia. Rog
(i AITHeiNa RoSiE, ATatEmItD LOrEnND SENRYY PRVDIR ¥ PR BNEEREIE TS
Yamaguti. e :

Como o trabalho na coleta dos dados foi extenso, outros pesquisadores foram
COPWDINDS 2 paritipey. DeVISD 2 NpuEZe LUS DORDS © b IMpENge ¥e
DRSOLISE, O OUIFSS PesHuisadores associades, sced@micos do CHMESCAM, ==
argpusetam 4 atualizar as dadoes & re-analicarem caparadamanta cada
candicio: “Resgasta imunaldgica (contagam de ilinfécitos T CD44) aaas
uso de terapia anti-retroviral em criangas com AIDS”, acadé@micos
LorEna Santiapd Bavsia, WD LEmDS NEID & YRur Tarom Menens, & T hVaNayRy
da resposta de carga viral do HIV apés inicio da terapia anti-retroviral
em criancas com AIDS”, académicas Alessandra Mamedi Laranja da
Conceicao e Leila Correia Braganga, e que continuardo sob nossa orientagao.
Agragdecemaos @ colaboragidc € estames disponiveis para maiores
esclarecimentos.

Atehciosamente,

a. Sandra Fagundes Mofeira-Silva
Coerdenacdo do MR3 Infectologia Pediatrica
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