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humanidade vive momentos de apreensão e 
perplexidade ao se aproximar do terceiro mi­
lênio e pressentir o fracasso da medicina em 

suas promessas fundamentais dos últimos 50 anos, 
como controle sobre a degeneração e envelhecimento, 
prevenção e cu ra do câncer, erradicação de doenças 
transmissíveis e/ou infecciosas, controle sobre ades­
nutrição e pobreza, paralelamente à explosão de doen­
ças do comportamento humano, especialmente as 
causadas pela violência, abuso de drogas ilícitas ou 
lícitas e a intrigante expansão da epidemia HIV /AIDS 
em todo o mundo1

• 

Nos úlrimos 16 anos o mu ndo vem acompanhando 
ansiosamente os episódios da síndrome maníaco­
depressiva coletiva desencadeada a partir do surgi­
mento da infecção HJ V/AJDS. A depressão causada 
pelo fracasso dos programas de obtenção de produtos 
vacinais verdadeiramente protetores e de identificação 
de drogas anti-HIV potentes, que isoladamente im­
pediriam os danos causados ao organismo humano e a 
morte, foi subitamenre substiruída por uma onda 
eufórica de otimismo, que transformou" A rDS MATA!" 
em "AIDS TEM CURA!", a partir do anúncio de que o 
coquetel de drogas anti-H IV teria erradicado definiti­
vamente o HIV do organismo de alguns pacientes 
tratados2 •• Jmediatamente, desencadeia-se desespera­
da corrida em busca aos medicamentos salvadores com 
liquidação de patrimônio pessoal para gerar os recur­
sos financeiros necessários, ações judiciais contra o 
Governo. pressão política sobre os governantes para 
distribuição gratuita das drogas e romaria frenética aos 
ambulatórios, consultórios e posros de saúde, com o 
fim de adquirir o coquetel. 
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VACINAS ANTI-HIV/ AIDS 

A DEPRESSÃO 

Em mais de uma déc.ada de esforços fragmcnrados 
para o desenvolvimento de vacinas comra o HIV8 ainda 
não se encontrou qualquer vacina que seja universal­
mente efetiva'. A busca de conhecimento cienrífico 
básico em vacina anti-HIV não tem prioridade no mo­
mento e o orçamento disponível é o menor de todas as 
áreas de pesquisa em AIDS, com menos de 10% dos 
recursos existentes . 

As vacinas atuais são capazes de provocar respostas 
celular e humoral, mas não são reconhecidas como 
protetoras, especialmeme em sua capacidade de al terar 
a carga virai e impedir a transmissão do HIV''. O dogma 
da imunidade esterilizante para o desenvolvimento de 
vacina contra a AIDS foi mudado - em função dos 
fracassos -para redução de índices de transmissão e. se 
possível, para melhorar o período de sobrevida e quali­
dade de vida 1°. Não obstante, continuamos a enfrentar 
a questão incômoda da caracterização de correlatos ou 
indicadores de resposta proteroraq·1º·11

• 

As vacinas candidatas foram restadas experimental­
mente para avaliação de eficácia na transmissão venosa, 
medindo-se sua proporção pela existência ou não de H 1 V 
após a inocuJação. A proteção à infecção HIV por via 
mucosa foi menos estudada em função das dificuldades 
técnicaslD. As vias mucosa ou venosa de contaminação e 
os tipos de infecção com vírus livre ou celular deverão ser 
obrigatoriamente considerados para uma melhor defini­
ção quanto a estratégia de vacinação mai5 adequada º. 

O conhecimento dos mecanismos de proteção huma­
na podem ser alcançados com a expansão dos esrudos 
fases l/lP·9, para não ser obrigatória a opção pelo tese e de 
eficácia fase llJ 1s. É estranho que Esparzacc a/. 1 continu­
em insistindo na realização de restes de eficácia em larga 
escala nos países em desenvolvimento". suspensos nos 
EEUU ·' desde 1994, quando há entendimento gencra-



lizado sobre a necessidade de se am­
pliar os conhecimentos básicos8

·
1º·12

•
15 

sobre proteção imune e diversidade 
genotípica viral9

, para que a possibili- l 
dadc de proteção contra a transmis-

Quase todas as vacinas 
disponíveis para testes 

em humanos são 
derivadas do subtipo B ./ 

do HIV. / 

anti-HTV pode provocar efeitos antivi­
rais aditivo ou sinérgico, redução de 
doses com diminuição de efeitos ad­
versos, retardo no processo do surgi­
mento de resistência virai, possibilida­

são por vírus livre e/ ou células infectadas8
, vias venosa 

ou mucosa, seja indiscutivelmente superior ao risco do 
aparecimento de facilitação de infecção pelo HJV16

• 

Quase todas as vacinas atualmente disponíveis para 
testes em seres humanos são derivadas do subtipo B do 
HIV, havendo também o subtipo E em teste na 
Tailândia1". A inexistência de reações ou proteção cruza­
da entre os subtipos de HIV-1 <1 aponta a necessidade da 
obtenção de produtos vacinais candidacos a protetores 
com identidades semelhantes aos subtipos presentes na 
regjão a ser testada. 

E contraditório se afirmar que o interesse em desen­
volver vacinas esteja voltado fundamentalmente para a 
necessidade de proteção dos países em desenvolvimento' 
e que por volta do ano 2000 abrigarão 90% dos infectados, 
quando os ensaios na maioria dos países do terceiro 
mundo, incluindo o Brasil, foram feitos com produtos do 
subtipo 8 (Europa e EEUU), sabendo-se que os subtipos 
existentes nessas regiões são muitas vezes outros91 1 e 
a via de contaminação principalmente sexuar 'º·18

• 

Diversos grupos estão escudando novos produtos 
para a obtenção de respostas protetoras no homem , 
envolvendo complexos imunogênicos, vacinas de DNA, 
cepas atenuadas8·9·1\ dencre outras, embora Bolognesi, 
um dos principais líderes do desenvolvimento de vaci­
nas anti-HJV, anuncie que a linha de produção desses 
produtos esteja quase por ser suspensa 14

• Temos convic­
ção19·2º que face aos atuais resultados precários, os 
recursos disponíveis para testes de vacinação no Brasil 
deveriam ser alocados em programas de educação e 
prevenção, estímulo à testagem voluntária, principal­
mente durante a gravidez, programa de distribuição 
gratuito de leite para filhos de mães HIV-positivas e 
compra de medicamentos anti-retrovirais. 

COMBINAÇÕES DE DROGAS ANTI-HIV 

A MANIA DO COQUETEL, 
SEUS FUNDAMENTOS 

O forte impacto pessimista causado pelos resultados 
do estudo Concorde11 somente começou a ser superado 
a partir de setembro de 1995 com a apresentação dos 
resultados do ACTG 175ui1 e Dclta25, que mostraram a 
superioridade dos regimes de combinação de nucleosídeos 
inibidores de transcriprase reversa sobre a monocerapia. 
Estes estudos demonstraram que essa combinação de 
nucleosídeos reduz a progressão de doença e melhora a 
linha de base de sobrevida canto para sintomáticos quan­
to assintomáticos. quando comparado aos recursos da 
monoterapia. Encerra-se então a era da monoterapia e 
inaugura-se o uso de combinação multidrogas anti-HIV 
(era do coquetel). A combinação de duas ou mais drogas 
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de de ação sobre cepas resisten ces emergentes. ação sobre 
população celular diferente contra células infectadas 
latentes e/ou produtoras de HIV26, além de 32% de 
redução no risco de desenvolvimemo de AIDS ou morte 
em pacientes HIV-positivos virgens de rratamemo anti­
rerroviral. Passou a não haver mais sentido ou justifica­
tiva para a instituição de monoterapia anti-HJV tardia, 
pois o sistema imune já esrnria devastador . Portanto, 
deve-se ter cautela com a instituição precoce do trata­
mento com multidrogas. 

As principais desvantagens das combinações 
multidrogas são a ação tóxica de envenenamento de 
sistemas enzimáticos humanos28 e seu elevado custo 
mensal, acima de um mil reais para medicação e acima 
de 500 reais para o controle laboratorial de carga virai e 
contagem de células CD4. 

A monoterapia ami-recroviral em pacientes virgens 
de tratamento é capaz de reduzir os níveis plasmáticos 
de HIV-RNA (carga vira!) em 0.5 a O, 7 log. com aumen­
to de 20 a 40 linfócitos CD4/ mm3

, enquanto as combi­
nações de dois nucleosídeos podem reduzir de 1 a 1,5 
log e combinações tríplices, com a adição de inibidores 
de protease, chegam a aci ngi r 3 logs de redução na carga 
virai com incrementos de 300 a 500 linfócitos na conta­
gem de células CD429• Deve-se considerar como referên­
cia. que a queda de 2 logs na carga virai significa redução 
de cem vezes na quantidade de cópias de H TV-RNA por 
mililitro de plasma em circulação30• 

A infecção por HIV é um processo dinâmico2~·
31

, já 
que após sete dias de infecção primária é possível a 
dececção de cem a dez mil unidades d~ HIV por mililitro 
de plasma, ou por milhão de células mononucleares do 
sangue periférico, com seis horas de meia-vida plasmá­
cica, produção de até dez bilhões de vírus por dia e 30% 
de taxa diária de renovação de carga virai e de destruição 
de células co4u_ No período assincomático, o 
HJV-RNA é encontrado em células dendríticas dos 
linfonodos nas regiões perifoliculares dos centros 
germinativos13• A carga virai cresce e o HTV-RNA se 
multiplica no início do período de latência, especial­
mente nos tecidos Hnfáricos. onde a proporção de 
linfócitos infectados chega a ficar cinco a dez vezes 
maior do que no sangue periférico2'·H. Somente em l % 
das células infectadas é possível a observação da síntese 
de HTV-RNA, embora o grande reservatório de células 
suscepcíveis, além do sistema nervoso central e dos 
monócitos de vida longa, esteja entre as recém-geradas, 
que são su fiei entes para novos ciclos de repetição viraF~. 

A infecção primária causa inicialmente o aparecimen­
to de cem mil a dez bilhões de cópias de HTV-RNA, com 
queda de até cem vezes em dois ou três meses. devido 
à resposta de defesa dos linfócitos T cicotóxicos3i, atin­
gindo nos seis a doze meses posteriores, um estado de 



equilíbrio dinâmico, como reflexo da 
relação entre produção e depuração 
de H[V-RNA, e a estabilização entre 
cem a um milhão de cópias de HIV­
RNA por mililitro de plasma. A maio-

A manutenção da carga 
virai em níveis baixos 
por dois anos parece 
retardar a progressão A 

dedoenças. ✓? 

A ERRADICAÇÃO DA 
INFECÇÃO PRIMÁRJA 

ria dos pacientes mantém seus valores entre mil e cem 
mil cópias de HIV-RNA por mililitro de plasma, sendo 
que concentrações acima de cem mil cópias de HIV­
RNA significam possibilidade de piora rápida e concen­
trações abaixo de dez mil, curso clínico mais favoráveP5• 

A contagem de células CD4 mede o dano já causado ao 
sistema imune, enquanto a carga viral é um preditivo do 
dano que ainda acomeccrá36 e do risco de transmissão 
marerno-fetaP'·38• Desta forma, é imponante que os 
níveis plasmáticos de HIV-RNA sejam mantidos abaixo 
de dez mil cópias por mililitro de plasma, para se evitar 
os riscos de progressão da enfermidade37.38• A manuten­
ção da carga virai em níveis baixos por dois anos parece 
ser suficiente para recardar a progressão de doenças40• O 
início do tratamento deverá ocorrer quando os níveis 
plasmáticos de carga viral estiverem acima de dez mil 
cópias de HIV-RNA e/ou ocorrer queda na contagem de 
células CD439 e/ou surgirem indicadores clínicos de 
doença ativa. 

O homem possui cerca de 30 trilhões de células que 
compõem o condomínio interdependente e complexo 
do corpo41

• Destas, aproximadamente um trilhão são 
alvos potenciais do HIV por comporem a população 
dos linfócitos e das células mononucleares que povo­
am o sangue circulante e os diversos tecidos e órgãos 
do organismo humano◄u7_ A maioria dos linfócitos 
humanos(65-85%)42 cem vida longa, com tempo de 
vida de algumas semanas até dez anos48, enquanto o 
restante cem vida curta, de horas a cinco dias◄2.➔S. As 
populações de monócitos sangüíneos marginais são 
3,5 vezes maiores do que as circulantes47, pois atin­
gem perro de 17 bilhões no adulcoH, migrando para os 
tecidos onde se multiplicam e se transformam em 
populações residentes auco-sustencadas49 cujo desti­
no final é desconhecido. 

Quando infectadas, a meia-vida média das células 
T é de 1,25 dias e dos monócitos e macrófagos, células 
de vida longa, é de 11,3 dias' . Um indivíduo com cem 
milhões a dois bilhões de células Te monócicos de 
vida longa infectados' repõe diariamente em circula­
ção a totalidade da população de células descruídas29

• 

Esta reposição é naturalmente feita pelas células 
progenitoras da medula óssea e do timo, que, se 
também infectadas pelo HJV, perdem sua capacidade 
de regenerar células imunocompetentes50

. No encan­
to, quando estas células progenitoras estão incaccas, 
a contagem de células CD4 circulantes pode perma­
necer dentro dos limites da normalidade, causando 
uma falsa sensação de não-progressão da infecção 
HIV, o que torna indispensável a mensuuação da 
carga virai plasmática para instituição adequada do 
cratamenco anci-retroviral. 

O SONHO DA CURA 

No Simpósio de Consenso sobre Terapia Antivirai 
Combinada, ocorrido em Lisboa em julho de 1995 
Martin S. Hirch & Luc Perrin26 afirmaram que seria uma 
tática razoável propor terapia ablativa contra o HIV nas 
primeiras semanas de infecção. No mês seguinte, David 
D. Ho assinou um editoriaJ no New England Joumal of 
Mediciné' propondo a instituição de com binação de mú lei­
pios agentes anti-retrovirais pocences na fase inicial da 
infecção HN em função de existência da população viraJ 
mais homogênea, menor quantidade de variantes resisten­
tes aos anti-retrovirais, replicação virai rápida e possibili­
dade de se atingir redução de 2 a 3 logs com a combinação 
de multid.rogas anti-HfV2.7• A combinação dupla de dois 
dideoxi nucleosideos (AZT / dd I ou AZT /3TC) 5 ou trí pi ice 
(AZT/3TC/nelfinavir ou AZT/3TC/ritonavir)"·' com a 
adição de inibidores de protease poderá tornar i ndeteccável 
o HIV-RNA no plasma. O tratamento deverá ser susten­
tado no mínimo por um ano e somente após a demons­
tração em tecido linfóide da inexistência de replicação 
virai ativa, suspensão do tratamento e não-reaparecimen­
to da infecção HlVé que se poderá assegurar a erradica­
ção da infecção por HIV6• Muitos dos pacientes tratados, 
no encanto, poderão se transformar em não-progressores 
de longa duração cuja terapia posterior será individuali­
zada de acordo com a carga virai e a contagem de 
linfócitos CD42~. 

CONTROLE DAS FORMAS CRÔNICAS 
DE INFECÇ,ÃO HIV ASSINTOMÁTICAS 
E SINTOMATICAS 

A REALIDADE 

Na maioria dos indivíduos infectados, assincomáticos 
ou sincomácicos, durante os muitos anos de duração da 
infecção por HIV, ocorrem milhares de ciclos replicarivos 
responsáveis pela carga virai elevada e variável, todas as 
mutações possíveis e cenamence recombinações virais 
que provocaram a emergência de variantes resistentes, 
especialmente se os pacientes foram previamente sub­
metidos à pressão de agentes ami-retrovirais-JO. Nesras 
circunstâncias, os principais objecivos da terapia por 
combinação de ami-rerrovirais seriam: inibição da 
replicação; redução de carga virai; diminuição no rirmo de 
concaminação de células não-infectadas; ação em células 
infectadas em diferences estágios de ativação; redução no 
riema de aparecimento de mutações; diminuição do 
surgimento de resistência medicamentosa; e seleção de 
cepas com replicação atenuada51

• 

Em que momento e como iniciar a terapia combinada 
e quando e como trocar são considerados pon c9s cruciais 
e controversos no presenre momenro2q_s- ;,_ E possíve 
que nem rodos os indivíduos infecrados pelo HIV neces-
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sicem de tracamento52·58, sendo que 
cerca de 5% são não-progressores ver­
dadeiros de longa duração53• Como os 
níveis elevados se HíV-RNA no plas­
ma são predi ti vos de progressão de 

No presente não existe 
qualquer vacina 
anti-1-IIV que dê 

proteção d11radoura / 
com segurança. / · 

No entanto, os cuscos dobram, os 
efeitos tóxicos indesejáveis se ampli­
am e muicos medicamentos indispen­
sáveis à vida do paciente precisam ser 

doença19.l9 , valores inferiores a dez mil cópias somente 
deverão iniciar tratamento se a contagem de células CD4 
for inferior a 500 células/mm3 ou houver desordens 
clínicas indicativas de atividade do HfV. Valores superi­
ores a dez mil cópias deverão iniciar a terapêutica combi­
nada, independente da contagem de células CD4, consi­
derando-se o estado geral do paciente, nível sócio-econô­
mico, infecções oportunistas, outras complicações as­
sociadas em tratamento. contagem no hemograma 
das séries vermelha, branca e plaquetas, para melhor 
escolha de quais e quantos retrovirais poderão ser 
com bi nadoslQ,Jo. ~8• 

Os escudos ACTG 175, Delta 2 e CPCRNJ.25.5• suge­
riram que combinações duplas como AZT /ddJ ou AZf / 
ddC são eficientes para conter a queda na contagem de 
células CD4 e o desenvolvimento de AIDS ou morte em 
pacientes em estágio intermediário ou avançado. A 
combinação dupla AZT / 3TC tem profundo e persisten­
te efeito antivirai por mais de um ano, elevando acentu­
adamente a contagem de células CD4 e reduzindo de 
forma evidente os níveis plasmáticos de HIV-RNA55

·Sló, 

sendo, acualmence, a mais potente combinação de dois 
nucleosídeos. 

No Brasil, cm função de limitações sócio-econô­
micas e gravidade de muitos doentes crônicos em 
estágio avançado, deve-se fazer rigorosa avaliação 
clínica prévia antes de se iniciar a terapêutica com­
binada. A escolha de um esquema duplo, se possível. 
deverá ocorrer após a determinação da carga viraJ e 
contagem de células CD4, que serão os parâmetros 
laboratorias de respostas ou resistência. visando a 
manutenção do regime ou sua troca. Estes parâme­
tros laboratoriais deverão ser repetidos em interva­
los variáveis de crês a quatro meses2

Q 
35•58 ou mais, 

dependendo do grau de estabilidade clínica do pa­
ciente e do esquema anci-retroviral. 

O esquema terapêutico deverá ser inicialmente esco­
lhido entre AZT/ ddl, AZT/ddC ou AZT/ 3TC23·25

,S-l·
56• 

Em caso dei molerância ou toxicidade, o AZT poderá ser 
trocado por D4T e os demais nucleosídeos entre si, 
evilando-se combinações ddl/ddC ou D4T / ddC em 
·unção da superposição de toxicidadé~. Se, no encanro, 
ocorrer resistência, caracterizada pelo surgimento de 
complicação oporcunisca, elevação nos níveis plasmáci­
cos de HIV-RNA, declínio na contagem de células CD4 
ou indícios clínicos de doença aciva, recomenda-se a 
croca dos nucleosídeos e, dependendo do caso. esquema 
criplice pela adição de inibidores de procease (indinavir, 
ritonavir ou nelfinavir)~8·5" . Em caso de estabilidade 
clinica e/ ou laboratorial. o esquema duplo deve ser 
mantido, podendo-se passar para um esquema tríplice 
mais agressivo, se for necessário rornar a carga virai 
hdcrectável e/ ou houver a opção do paciente58• 

substituídos ou abandonados59
• Ape­

sar de toda a excitação com o uso dos 
inibidores de protease, a combinação dupla ainda per­
manece como tratamento básico para os crônicos60. 

CONCLUSÃO 

FRACASSO DAS VACINAS, SUCESSO 
DO COQUETEL AMARGO 

Até o presente não existe qualquer vacina anti­
HIV que possa assegurar proteção duradoura com 
segurança. Porém, ao contrário dos resultados des­
ces produtos imunobiológicos, as combinações du­
plas ou tríplices de agentes anti-rerrovirais têm 
mostrado resultados favoráveis quanto à escabiliza­
çãodadoença, inibição da replicação do HIV, melhoria 
da qualidade de vida, redução na transmissão verti­
cal do HIV, diminuição de complicações oportunis­
tas e morte. Há necessidade absoluta de redução de 
custos de tratamento e atenuação de sua toxicidade. 
O futuro é promissor pela possibilidade do surgi­
mento de novas combinações anti-HIV ainda mais 
potentes, menos tóxicas, com acesso aos reservató­
rios do HIV e mais baratas. Este futuro já está 
chegando com medicamentos que bloqueiam o com­
plexo da replicase (hidroxiuréia). inibidores de 
incegrase, raJimomida e outros. 

O coquetel se expandirá para quatro, cinco ou mais 
drogas, mas certamente se os preços não se reduzirem, 
mesmo os quatro mil brasileiros privilegiados, que hoje 
conseguem pagar a coma exorbitante desce tratamento, 
não conseguirão se manter vivos. Portanto, o coquetel não 
é uma festa, ainda não cem composição definitiva estabe­
lecida, é muito caro, não se sabe com precisão quando. 
como iniciar ou trocar, necessita dos dados de carga virai 
e contagem de células CD4 para seu controle laboratorial 
adequado, suprime a replicação do HIV, estabiliza a doen­
ça, dificulta a transmissão vertical, mas poderá evenrual­
mencc causar danos à saúde do indivíduo em vez de 
recuperá-lo, além de torná-lo cada vez mais pobre. 

RESUMO 

Após mais de uma década de pesquisas sem que se 
d1egasse a vacinas seguras e efetivas, há concordância geral 
de que é necessário mais pesquisas básicas para o desenvol­
vimento de vacinas. Aoconrrário, as combinações de drogas 
anú-HfV podem erradicar o HIV na infecção primária e 
evirar a transmissão vertical. Nos casos mais avançados de 
infecção por HIV, combinações duplas ou u-íplices poderão 
suprimir a replicação virai e promover benefício clínico. O 
controle efetivo da replicação do HIV é possível em alguns 
pacientes. O custo. a toxicidade e a questão de tolerância 
podem impedir o uso de combinações mais agressivas. 

Unitermos: vacina anti-HIV: combinação anti­
rcrroviral; drogas anti-retrovirais. 
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rü~.ci6xidodoNnlo,~. IHFORWAÇÃON)PAa~:eo-rvarolllcddoaoWiQOdal..-idaôe 
• cala excessr,o P...,..-.h.n r4o ~ a S0" CJ O i:,azo de vaidade do i:rock.lo • do 36 mesas, • COlltlll da data do sua 
fabricaçáo. NÃO USE 11.EDICAMEHTOS COII. PRAZO OE VALIDADE VENCIDO, Ca,o oc:cn-a c,tWIIZ di.n.-. ou logo após o 
~tamenlO com FalllYÍr. susperda a medlcaç4o e 00/nU'-!ue imtdatamente ao seu médico. O uso do Famw não 6 rec:oman,bdo 
dlnnte a 113\idez ou ern ...,_., que eslejam amamensardo. Famw 6 ooooa-lndicado a pedentes com comeclda hlp«$ensddad• 
a lamocloYr. Co""'-'"" ao s«1 n1'doo se estiver fazerdo ...o de o..-.s m«licamontos O produto deve ser usado de aoordo com a 
orientação dada pelo m6cjQo o ,o,nor,to elo podeni roc:omendat a sua inlemJpção. Cuo 5"rja m r•QOes desagradáveis, lais como dor 
de cabeça e RI\ISOI, procue oriefltação m~. TODO 11.EDICAIIEKIO DEVE SER li.ANTIDO FORA DO ALC~ DAS 
CRIANÇAS. PIio • racornendodo o uao do Flmvlr ern ctllnça. NÃO TOII.E REII.EDIO SEM O CONHECIMEKIO DO SE\/ 11.EDICO, 
PODE SER PERIGOSO PARA SUA SAUOE. INFORllAÇÕES TtCNICAS: Famvlr <01116m ccmo pnnclpo atrYO o lamcicioYlr • lo-ma 
oral de penocloYir F~mcidow • ,aplda,..,.. oonverldo Ir!...,,.,., por,c;óclcr;r. que lern alMdacledernonsll3do Ir!~"°'., wroconh o 
vlrus da Herpes em seres hulRl~. lnduliv• o vlrus Ya,... zaolor e 015 vírus da Herpes sfmplt, lpo 1 • 2. O tfeilo - de 
tamodow admnishdo por "" oraJ lo dornon$ndo em vános eslUdos com arima<s: es!e tleilo 6 devido 6 conversão ., ""° em 
pengdovt- Poroclovfr 6riQll•M 6s ~• lnftcladas páo vírus onde 6 nlpida o OÍJClerl- 00nYOlldo em 1'11osfalll (- VQ 

llm6na cpnaso ~ pelo ,ws), O 1n1ogta10 de penc,dow p«maneet nas c:4lúa$ ll"le,egdas por mais <1t 12 heras. Olde niJe a 
repooução do ONA vrólioo e 1em ...,. meia wla clt 9. 10 e 20 horas em~~ com o vírus Yaricell lOSlor. vírus 11',pes 
,mpexT,p01 e vírus Herpes ~•T.io2. r~. Emcl'tk, rilori~ nladls com penc,dow asccnceràQOesde 
~to de ~ são apns .assa-. d«ecúveis. Conseqüenleme1't. • ~•el qu1 çtUas nio ne,egdas ..,.,,, 
a!ebdas po, oorc:enhç,06' 1«ap6,Aca1 do penc,dow Petôclow dem0nsfl'Cu 1e1 aM»do C0l1h ..,.. OI!» do vírus CB Hlrpes 
~reoort..- ildada. resstenle a acidow,que pc)S$lO urna p()imorasede ()NA.aftorldl. Apóstdn'inslrlçãooral. falJl<idow t 
rápida e l.llor1sNalnefú absor;ido e lll)idarnelú 00nVOl1ldo ao C0miX)nerÚ aliYO. pencidow A~ do penc,dow após 
aómslraçào cnJ de Famw • de 77% O pico m4õo da C0flCMl'8Ção plasmibca de por-odow, aim uma dose oral de 125mg e 
250mgde lamcidow, lol de0.8 ~mas/mi, •~monte, • ocmeu em um lo"1)0 """° do 4S ITÍn!A0l5 pós-do>e. Asanasdo 
"""""'1ração plasinHca x lompo de pencic:toYjr sto semetlaftes após dose ú,w:a e doses repelidas. A maa•Wla plasmêllca lnal de 
peoaclavw após dose inca e doses repeb<la.s de lamcodovir 6 de aproximadamente 2 horas. mo hj ac:üm\Jo de pencidow com doses 
repetidos do lamclclovlr Penciclow • seu precursor 6-desod tÍIIT! balxa ~o as protelnas plasinállcas (<20'4). Famcldow é 
eliminado, IJ'Wl(ipal~• . ccmo penclcioYlr e seu ptecaso< 6-desoxl, que sao &xeretados sem altor-aç,Oes pela troa FamYil nao lol 
deleàado m crina. A secreção 11.War oonlríbli para a eliminação renal do composlO. A lnlecção por Herpes zoa1or r4o COfflllicada, não 
altera significatiYamente a larmacocin6tica de poocicloYlr. após adrnimb'ação oral de Famvlr, INOICAÇôES: Famvlr 6 lndcado para o 
~•tamenlllde lnlecç,Oesagudas por Herpes Zoeler e para o lratamoroo agudo de inleoç,Oes por Herpes genial. CONTRA•INllltCAÇÕES: 
FAIMR É CONTRA-IN0ICADO NOS CASOS OE HIPEIISENSISlllDAOE CONHECIDA A FAMCIClOVlR. Precauç6es: O.V.se 
c.foc>e""'r atenção especial a pedentes corn tunçio ,eml ~. j;I que um ajuste da dose ♦ n~ Não do ~s 
precai,çOes especiaós pa,a pode<(• com ln"'1ci6roa hepática ou ido$,)$_ A Herpes o-mal 6 um doença ~ nnsnissivel O 
nsco de nnsnissão t aumtl'lllldo ó.,arq epsOdi0l5 agudos Os pa~ devem ewar rel:aç6es sexulis "'°ndo os MOmaS 
....,_em p--. ,,_,,. se o n-com um~ já live' sido n:í:>do Ell'éofa esbJdOLS em aJimais não temam 
dornon5hdo quelsque,- elerlOLS orràlCll6ldC0s ou toral0g6rir:os com lamcac:tow ou penc,dow, 1 serpança de Famw m ga-..del 
rui.ira não loi astal>elecida As$wn, F1mw r4o .,._.. ser usaoo cuaste • ~ ou em ......,111 que ....., amameffando. • 
mems que os berltlÍÓOl poltnailis do n-o:,,npensem qualquer posoilllc!aclt de nsco &b.dos em ralOLS dornonshrn qut 
pencicioW ♦ eme!ado polo 1111.e do ,....._. ladaot111 rooobendo lalllàdow por vil <nl Nlo Ili inlomllç6es soo-o• excreçf,o polo lei!! 
rui.irn. INTUIAÇÕES ME0ICAIIEHTOSAS: Nemurna interação lmnaaxln611ca ctncame<te 5lgllf,c:alrva b rden:llicada A 
prl'.)borleada • 0IJras ctqias que afetam I bologia renal podem afetar os nlv9cs piasn1'11C0S do p.-,c,clow REAÇÕES ADVE!ISAS: 
FA.IICICtOVII FOI IDI TOI.ERAI)() EII. ESTUOOS REALlZADOS NO HOMEM. CEFALÉIA E NÁUSEA FORAM RELATADAS 81 
ESTIJDOS ClNCOS. ESTAS REAÇÕES FORAM OE NATUREZA LEVE A 11.00ERADA E OCORRERAM 0011. 1NCIOàlclA SIMUJI 
EM PACIEHTfS RECBIEllDO TRATAMEHTO COM PLACHO. POSOLOGIA: lnfecç6oo po, Horpoa ZOJ!er • Adu"os: 250mg rês 
vezes ao<ia por sete dias. O ntamonlO doYe sor lrioado o mais oedo posslvet no ano OI dOellç,a, lmodiltam-apOI o ltagn6stioo 
Prtmotro opltôcllo do lnlecç6et po1 Horpu genital • Adulloa: 250n-9 trb veze< ao <il por cinco dias Recomenda-se que o 
ntamen10 seja iriciado o rn.,s cedo posslvel apôs o Inicio das i.soes. lnlt<:Ç6tt Agudu ROCOffan1U po1 Horpu genh1I • Adulto,: 
125,ng dua, vozes ao <ia por cincodiu. Rooomenda•se Iniciar o tratamenlO duranle o portodo ~lco ou o mait oedopossfvel após 
o Inicio das lesóes. • ldooot: Nlo e necesdria qualquer alteração na dosagem. a manr:,g que I lunção renal esteja comp,omellda 
lntuftcWnda ,... : Uma vez que ciearance tedulldo de por,cidOYil ll$lá associado à IVnçêo ,.,,...1 redullda. devo-se dedicar atenção 
especial â dosa9em em pacieniescom I~ renal. As seguín1 .. att~ sâo1ecomtndadas: Para o ll'lllffllnlo do lnloeçóu 
por hltpea ZOJ!er • ptlmtlro oplaódo do hffP" genllal: ,.._10a, 250mg tb vetes ao ,ta por oncodlas. Recomenda-se que o tralamenlOseja ricladoo malscedopos.,IYel ap0so1nicio das 
lesbes lnfecç6ooAgucllalleoomrllMpo,Horpugenllal •Adultos: 125mg~vtlHIOliaporonc:olias.R~-seíriciat 
o lratamenlO dlnnlt o poriodo p,OOIOtrioo ou o mais cedo possivol apõs o inicio das lesões. • ldolOI: lao e necessá1ia <palquer 
aa..ação no dosagem. a menos qut • h.w,ç,lo ,.,.., ISleja """1POffl«i lnauldtnda rtntl: Uma voz qut doarance tedllJÔ> <le 
penór:ll)w es1á a..ociado • ~ rnl IIClJJ:da. ctov. .. dedicai a1enção ISl)«:Íal à do$IQorn em po.....,., com lr>slltci6ncla tonal 
As segunes doraçl/,es são t~s Pttl o .,._,o de lnll<Ç6u po, hltpea roslt< t pllmolto oplaódlo do hetpes 
tlfMII: 
Primeiro oplt6dlo dt lnfecç6ea pot Horpu gonllll • ÃIMIOS: 250mg ~às vezes ao ,ta por onc:o das. Reccmencla·se que o 
ntamn> s..,, iricado o fflliscedopos$1vet ll)ÓS owilclo das lesões. lnft<:Ç6tl AgUdu Rtcomn1• po1 Horpu Qfllllll • Aduilos: 
125mg duas vues ao <ia por cinco dias Roootnenda.se lrtíal o nwne,m cuanlo o potlodo ~ ou o mais cedo possiYel •i>Ol 
o r,iao das lesões. • ldoloa: Nlo t necemril q..,alquer alleração na dosagem. a menos que • ~ renal estep oompomelída 
1nlU1lc:ltnda 111111: Uma vtt qut dearlnce t«luzíclo de penc,clow es1á assoaado à M>ÇAo tenal roduDcla, dtrvHe dedicar alenção 
especial à dosagem em pacienles com ln~ renal As seguintas aft~ sJo rocomendadu Para o lralernt1110 de lnfecç6oo 
por hltpea mlder • ptlmtlro opllódlo d1 hwpu genital: 
Cleannco do Chlflnlna (mliff'ln11,73m2J Dougam 

30-59 250mg duas veies ao ,ta 
10-29 250mg uma ve1 ao~ 

Plrt o lrt!erntnlo do lnfteç6ta tg\JCII rOCOffonltt do herp.s genll,I: 
a..rtncedoendnlna (mllmlnl1,73m2) Dougom 

30-59 neMum ajusle do dose ~no 
10-29 12Smgweve1ao<ia 

OuandO ape,w a crealirim Mlica ew,or (bpOM'el. um nomcgrama ou a ,eg,.ne l<lrmlJa fCOcl<croll • Ga"') deve .,, U$lda pata 
esémat o dearance de creafriRI. 
140-ldaclo MD IOOII puolkgl 1 ll~(Sll{a~) 

12 X ctutlnlnt Mrlce (l,mol•\.) 
Podtnlu com lnsuftdtncll ,_ oot, htmoclátlw. Pan paóerus sd> hemOdüM um intervalll de 48 h<ns we as dosas t 
tooomendado para 015 poriodolS .,., aa diátses 1.1ml vtl que uma horrOciüse de 4 ho'u •- ern Lffl3 tecb;ão de 
~rnor1• 75% nas c:o,~ ptumlllcas de penodc:M. dosa 1rJjaJ de 1a.-devo ser - imediaiarneru 
ij)ÕS a õüse. lnluldtndl hlptllca: Nlo • nec.$$ána urm ~ no ~ para pao,,nles oom doença hepallca atnca 
~ Não~ Wo-maçOos me paoer1eS com doença hepálíca crooca claramonle ~ potta1110 l'4o é posslvd 
'.ator roconendaç,Oesp-ecisasdodosagorn pera esteQll,l)Ode paoe,tos Cllançu:Allalmenleosdadolswe a~• e6cáaa 
1o Famw orn crianças são lnSUloe<les o. ponanto, o seu u,o em cnanças rilo 6 reoomendado ~ sagern: Não houve telalosdo 
~m aguda oom Famw Tralamonlo srntomábc:o • de suporte cw,e ser admlnsblldo. se aprop,,odo PtnC>CicMr pode ser 
~minado por diálise e as concenlraÇOes plasnwtic:as s.lo reduzidas em ap,0xlmadamtn1e 75% apOs I hemo<iállse por 4 hctas 
nforlna96M ldldonlla: Famc:iciovlt nao tem tfeitos ,igrlfica.llYos solre a ...,.,,,,.,og6..,. ou rncwio1o9a e molllidade de 
ospormalOzôldes no homem. Em doses murto aama daquelas lerapeubcamonte usadas. cbSOl'IOU· .. um comp,omebme.-i da 
ler1ilidade om ratos mact,015 sendo q<,o lals ofeiuJs nao !oram observados em raios I6meas. Em um nível do dose aproximadamente 50 
vezes a dose ler.lp6\l!ka normal, houve um aumenlll na lrddMcia de adenoca,onoma marNtlo em f6mffs de rato Tal &feno r4o 1o1 
cbsew.ldo em r;11os mar:toos ou em camundongo$ de ambOs os wos. Além dísso. lamcldow não lei coruJlden!dO genorl)11CO em uma 
ampla batrwia de testes in """ • Ir! wrro deserihadol pen de!Odar mi.lação ge,,Mica. danos r:romOLSSÕtl1C0 o d3nos reparávetS no 
DNA. Pencidow, da mes,na fctma que ooAras dtogas desta classe. demcn,trou causar dano Cl'lllll0LS$Õmr, mas nãorNIUIIU~ mutação 
genética em s.iomas cellAatn taclenanos ou do m1mloros. nem 110<,,e 8V!d6roas de ""°'° aUtnenlado do ONA., ~uo Estes 
achados rilo são conoide<adosccmo tendo sq'6alroa cürica 
ATENÇÃO: E:sla lllcddo 6 um,..,..., mecbmenlo e. -. as pesqusas reainou temam indicado eficáoa e M1Q1R11Ça q,.11rdo 
ccrrcmoru irdcado. podem ocmer reações ~ ~ois a.-.:!a não doscntas ou COM<ddas Em C8$0 de SUSl)eil3 de 
teaç4o""'9sa . om6dco respor,dvtf devo ser noG6r:ado VE11DAS08 P!IESCRIÇÃO MEOICA.. 

~---- Sm,thKlme Beecham 
~U Farmacéur,ca 
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SUMMARY 

Aftermore than adecadeof research wirhout effect ive 
and safe HIV vaccines there is a general agreement that 
more fundamental research on vaccine development is 
required. On che contrary, anti-HIV combination 
therapy may eradicate HN in primary infection and 
avoid verria1I cransmission. ln more advanced stages of 
HIV infection, double or tripie combination therapy 
may suppress Hl V replicarion and confere/ in ica/ bene[,t. 
Effective contrai of HIV replication may be possible in 
some parients. The cost, toxicity, and compliance issues 
may forescall more aggressive combi11a1io11s. 

Key words: HfV vaccine; antiretroviral 
combinarion: antirecrovital drugs. 
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