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Tratamento mais

FACIL, MESMA EFICACIA

Métodos atuais de controle da infeccdo pelo virus que causa a aids exigem regimes de medicamentos que chegam a 11
comprimidos didrios. Agora, ambicioso estudo internacional indica que uma pilula didria pode substituir toda essa carga

» RAFAELA LEITE*

m comprimido oral didrio

que associa os antirretrovi-

rais bictegravir e lenacapavir

(BIC/LEN) mostrou-se tao
eficaz quanto os tratamentos con-
vencionais contra o HIV que exigem
multiplos comprimidos ao longo do
dia. Segundo estudo internacional
de fase 3, liderado por pesquisa-
dores da Queen Mary University of
London e publicado na revista The
Lancet, 0 esquema experimental
pode facilitar a rotina dos pacientes
sem comprometer a seguranca ou o
controle da infeccao.

De acordo com a professora de
medicina da Queen Mary University
of London Chloe Orkin, uma das au-
toras do trabalho, “o BIC/LEN com-
bina os componentes ativos do bic-
tegravir, um inibidor da integrase re-
comendado pelas diretrizes globais
e com alta barreira a resisténcia, e do
lenacapavir, o primeiro inibidor de
capsideo da sua classe, desenvolvi-
do para interromper a replicacdo do
HIV em muiltiplos estagios criticos”
Oregime é administrado uma vez ao
dia, reduzindo a chamada “carga de
comprimidos” enfrentada por pes-
soas com tratamentos prolongados.

O ensaio clinico incluiu mais de
550 adultos em 15 paises, todos com
carga viral indetectavel, mas usando
regimes complexos, com dois a 11
comprimidos didrios; cerca de 40%
precisavam tomar remédios mais
de uma vez ao dia. A idade média
foi de 60 anos, variando entre 22 e
84 anos, e muitos participantes ti-
nham outras condicdes de saude,
como doencas cardiacas ou renais,
além de histérico deresisténciaatra-
tamentos anteriores.

Ap6s a mudanca para o compri-
mido tnico, quase 96% dos volunta-
rios mantiveram niveis de HIV abaixo
de 50 cdpias/mL durante 48 semanas,
sem surgimento de novas mutacoes.
Entre aqueles que continuaram nos
esquemas tradicionais, a supressao
viral variou entre 94% e 96%. A con-
tagem de células CD4 fundamentais
para o sistema imunolégico perma-
neceu estavel em ambos os grupos.

Beneficios e riscos

Além de manter a eficacia, o es-
tudo identificou vantagens com-
plementares, como menor aumen-
to do colesterol e maior facilida-
de de adesao didria ao tratamento.
“Hé4 uma necessidade significativa
de opgdes mais simples para pes-
soas que dependem de multiplos

Freepik

Nova técnica surge para
substituir casos em que
tratamento exige carga

de até 11 comprimidos por
dia, o que dificulta muito a
adesao ao tratamento

persabermais W

Pilula
linica no
Brasil

Segundo o infectologista Daniel
Paffili Prestes, no Brasil, ja existem
tratamentos para HIV em dose fixa
tnica didria, disponiveis tanto pelo
SUS quanto por meio de prescrigiona
rede privada. Sdo esquemas moder-
nos, eficazes e alinhados as diretrizes

nacionais, pensados para facilitar a
rotina de quem vive com o virus, mas
ndo com o0s mesmos medicamentos
usados no estudo liderado pela uni-
versidade britanica. Ele explica que,
entre as opgoes mais utilizadas estdo
combinagdes em um tnico compri-
mido por dia, como o Biktarvy, que
retine trés antirretrovirais em uma
s6 medicagdo, e 0 Dovato, compos-
to por dois antirretrovirais em dose
didria tinica. Esses esquemas fazem
parte da prdtica clinica atual e sdo
amplamente adotados no pais.

De acordo com o médico, a prefe-
réncia por esses tratamentos se deve a

alguns fatores importantes. Eles ofe-
recem excelente controle da carga vi-
ral, contam com alta barreira genéti-
ca a resisténcia, favorecem a adeséio
por exigirem apenas um comprimi-
do ao dia e, de modo geral, sdo bem
tolerados pela maioria dos pacien-
tes. “Ja a combinagdo especifica que
uniria bictegravir e lenacapavir em
um unico comprimido ainda ndo
estd disponivel no Brasil. Essa estra-
tégia segue em fase de estudos, e o le-
nacapavir, até o momento, ndo in-
tegra um regime oral didrio em dose
fixa aprovado para uso comercial no
pais", afirma Prestes.

comprimidos, horarios complica-
dos e interacdes medicamentosas,
oquedificulta a adesdo alongo pra-
70’ ressalta Chloe Orkin.
Oinfectologista Daniel Paffili Pres-
tes explica que o HIV ataca princi-
palmente os linfocitos T CD4+, cé-
lulas essenciais a defesa do organis-
mo. “Sem tratamento, a infec¢do po-
de evoluir para aids, etapa em que o
sistema imunoldgico fica vulneravel
ainfecgdes graves, como tuberculose,
pneumonias e candidfase esofagica.
Na fase inicial, sintomas como febre,
dor de garganta, inguas e mal-estar

podem ser confundidos com uma vi-
rose comum. Na fase cronica, aqueda
dos niveis de CD4 ocorre silenciosa-
mente’, detalha o especialista.
Segundo ele, a terapia antirretro-
viral, fornecida gratuitamente pelo
SUS no Brasil, bloqueia a multiplica-
¢ao do virus. Esquemas iniciais costu-
mam combinar tenofovir, lamivudi-
nae dolutegravir. “O tratamento deve
ser iniciado o0 quanto antes e permite
que a pessoa vivendo com HIVtenha
expectativa de vida semelhante a da
populacdo geral. Quando a carga vi-
ral se torna indetectavel, o virus nao

¢ transmitido sexualmente, conceito
conhecido como Indetectével = In-
transmissivel, reforca Prestes.

O especialista observa que o le-
nacapavir é eficaz mesmo contra vi-
rus multirresistentes, sendo indicado
para pacientes que acumulam mu-
tacoes ao longo do tempo. “Ainda
assim, a resposta depende do per-
fil individual, tornando indispensa-
vel a realizacdo de teste genotipico.
Nem todos os pacientes multirresis-
tentes respondem adequadamente
a esquemas com apenas dois farma-
cos, acrescenta.

Perigo na irregularidade

Como qualquer antirretroviral,
existe risco de resisténcia, espe-
cialmente em casos de baixa ade-
sdo ou mutacoes prévias. O lena-
capavir tem meia-vida prolongada,
mas pausas irregulares podem fa-
vorecer a selecdo de virus resisten-
tes. “Os efeitos adversos mais fre-
quentes incluem cefaleia, nduseas
e insonia pelo bictegravir e diar-
reia leve ou reacgoes no local da
aplicacao pelo lenacapavir. Pa-
cientes com outras doencas, so-
bretudo idosos, devem ser acom-
panhados quanto a funcéo renal e
possiveis interacoes medicamen-
tosas’, afirma Prestes.

O estudo destaca que a simpli-
ficacdo do regime é especialmen-
terelevante para adultos mais ve-
lhos, pessoas com histérico de
resisténcia ou que necessitam
controlar outras condicoes de
saude. Ensaios adicionais estdo
em andamento para avaliar a se-
guranca e eficacia a longo pra-
zo do BIC/LEN. “Se aprovado,
o comprimido tnico poderd re-
duzir a quantidade de remédios
diérios e facilitar a rotina de mi-
lhares de pessoas que vivem com
HIV’ conclui Chloe Orkin.

* Estagiaria sob a supervisao de
Lourenco Flores

Ndo é s6 um
ganho técnico

Arquivo Pessoal L.
Tomar varios

comprimidos ao
longo do dia ndo
éapenas umaro-
tina farmacold-
gica. Para mui-
taspessoas quevi-
3 vem com HIV] is-
- sofuncionacomo
um lembrete constante da prdpria soro-
logia como forma de sofiimento. Cada
dose reativa sentimentos que acompa-
nham o diagndstico, como medo, estig-
ma, culpaereceio deser descoberto. Em
MUitos casos, o tratamento passaa ocu-
par a centralidade na vida cotidiana,
com o HIV sempre em primeiro plano.
Quando o estudo demonstra que é pos-
stvel manter a supressdo viroldgicacom
um regime simplificado, isso néo é ape-
nas um dado técnico. Avida como HIV
écolocada em perspectiva: ocomprimi-
dotinico didrio significamenosmomen-
tos de exposicio, menos preocupagio
com hordrios muiltiplos e menos tensdo
psicolagica em contextos sociais. Essa
simplificagdo reduz a sobrecarga emo-
cional associada ao tratamento e fa-
vorece uma sensacao maior de au-
tonomia e normalidade. Sobre ade-
sdo, é fundamental entender que as
maiores dificuldades ndo sdo ape-
nas técnicas. Elas sao, sobretudo,
emocionais e sociais. O estigma con-
tinua sendo um fator determinan-
te. Muitas pessoas vivem com medo
de que alguém veja o medicamento,
descubra sua sorologia e exponha
sua condigdo de satide. Isso leva a
esconder comprimidos, atrasar do-
ses e, em alguns casos, abandonar
o tratamento. Além disso, quadros
de depressdo, ansiedade e uso pro-
blemadtico de substdncias impactam
diretamente a regularidade da ade-
sdo. Quando um estudo como esse
propée simplificar o regime tera-
péutico, ele ndo estd apenas facilitan-
do a logistica do tratamento. Ele reduz
barreiras subjetivas e sociais reais que
interferem na vida dessas pessoas. E is-
50, do ponto de vista da satide mental, é
extremamente relevante.

GUILHERME LIMA, psicélogo
clinico com atuacao voltada
para a salide mental de pessoas
que vivem com HIV/Aids e da
populacao LGBTQIAPN+

LONGEVIDADE

O segre

Conhecidos pela impressio-
nante preservacao cognitiva, os
chamados superidosos ndo ape-
nas tém memoria afiada até os 80
anos ou mais. Seus cérebros, se-
gundo um novo estudo publica-
do na revista Nature, continuam
a gerar novos neuronios no hi-
pocampo em niveis muito supe-
riores aos de adultos mais velhos
tipicos, e até mesmo de pessoas
bem mais idosas.

A descoberta é de pesquisado-
res da Universidade de Illinois em
Chicago (UIC), que examinaram
cérebros doados pelo Programa
SuperAger, da Universidade de
Northwestern, também nos Esta-
dos Unidos. Os “SuperAgers” sdo
um grupo dnico de adultos com
mais de 80 anos cujo desempe-
nho em testes de memdria epis6-
dica foi igual ou superior ao de pes-
soas na faixa dos 50 anos.

Ao longo de mais de 25 anos de
pesquisa sobre isso na Northwestern,

0 dos supercentenarios

os cientistas documentaram dife-
rencas bioldgicas e comportamen-
tais nesse grupo, desde um afina-
mento cortical mais lento até fato-
res de estilo de vida, como maior
envolvimento social. Mas esse é o
primeiro estudo a identificar uma
diferenca genética entre eles e os
demais idosos.

Mais plasticidade

“Sempre dissemos que os Su-
perAgers demonstram que o cére-
bro em processo de envelhecimen-
to pode ser biologicamente ativo,
adaptavel e flexivel, mas nao sa-
biamos o porqué’, disse a coautora
Tamar Gefen, professora associada
de psiquiatria e ciéncias compor-
tamentais na Faculdade de Me-
dicina Feinberg da Universidade
Northwestern e neuropsicéloga no
Instituto Mesulam de Neurologia
Cognitiva e Doenca de Alzheimer
da instituicao. “Essa é uma prova

bioldgica de que seus cérebros sdo
mais pldsticos e uma descoberta
real que mostra que a formacao
de neurdnios jovens no hipocam-
po pode ser um fator contribuinte.”

Embora os cientistas jd tenham
documentado h& muito tempo a
neurogénese continua (a criacao
de novos neur6nios) em animais
como ratos, as evidéncias em hu-
manos sdo contraditdrias. O es-
tudo atual ndo s6 confirma que o
processo ocorre em humanos co-
mo descobriu que os superidosos
produzem entre duas e duas ve-
zes e meia mais neur6nios novos
do que seus pares — sejam sau-
daveis ou com doenca de Alzhei-
mer —, o que pode ajudar a expli-
car por que sua memoria perma-
nece forte com a idade.

Os cientistas também descobri-
ram uma “assinatura de resiliéncia”
distinta nos hipocampos dos Su-
perAgers — um ambiente celular
unico que favorece o nascimento

e a sobrevivéncia de novos neur6-
nios. “Esse é um grande passo em
frente na compreensao de como o
cérebro humano processa a cog-
nicdo, forma memédrias e enve-
lhece’, disse a autora correspon-
dente Orly Lazarov, professora da
Faculdade de Medicina da Uni-
versidade de Illinois. “Determi-
nar por que alguns cérebros en-
velhecem de forma mais saudével
do que outros pode ajudar os pes-
quisadores a desenvolver terapias
para o envelhecimento saudavel, a
resiliéncia cognitiva e a prevencao
da doenca de Alzheimer e demén-
cias relacionadas.”

Fator-chave

O estudo também descobriu
que alteracoes em dois tipos de
células cerebrais — astrdcitos e
neurdnios CA1 — sao fatores-cha-
ve para determinar a eficicia da
cognicdo e da memoria a medida

Shane Collips/Div;J{l'g‘a}galo

"SuperAgers" mostram desempenho incrivel de meméria depois dos 80

que o hipocampo envelhece. Os
resultados sugerem que preservar
a integridade das sinapses excita-
térias — os principais locais de co-
municacao neuronal e formacao
de memoria no cérebro — pode
ser um alvo potencial para inter-
venc¢des medicamentosas destina-
das a prevenir o declinio cognitivo.

“O que emerge deste estudo é

aideia de que os superidosos sao,
em geral, muito distintos’, disse o
coautor Changiz Geula, professor
de pesquisa do Instituto Mesulam.
“Os programas genéticos que sus-
tentam a sobrevivéncia e a comu-
nicacao das células cerebrais per-
manecem ativos nessas células dos
superidosos, mas sdo desativados
na doenca de Alzheimer”



