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INIBIDORES DA PROTEASE, DISFUNCAO SEXUAL E VIAGRA

Os relatos individuais de impoténcia apds o
infcio da terapia com inibidores da protease (IP) séo
conhecidos. Este fato tem sido ignorado até que,
recentemente, apareceu um artigo no niimero de margo
do "The Lancet" onde médicos espanhdis descrevem 14
de 260 pacientes com HIV que comegaram a ter
dificuldades sexuais entre 2 a 20 meses apos o inicio da
terapia com IP. Curiosamente, estes homens estavam
bem nos outros aspectos. As idades variavam entre 34 e
47 anos. Eles sentiam disfuncdo erétil, dificuldades de
ejaculacio ou perda de libido. Somente 5 dos 14
mostraram sinais de lipodistrofia ou elevacoes de
lipidios no sangue. Os niveis hormonais eram
essencialmente normais nos 5 homens.

A disfuncao sexual em homens com HIV ndo é
nova, ¢ € dificil isolar os IP como tnica causa. Os
fatores jd4 mereceram a atencio como redutores da vida
sexual das pessoas com HIV ou AIDS, entre eles:
depressdio e anti-depressivos, stress, fraqueza fisica,
infeccbes oportunistas, baixos niveis hormonais e
problemas mentais associados ao HIV. O
envelhecimento é um outro fator a ser levado em conta
quando examinamos as pessoas em regimes antivirais
eficazes. Os 1P interferem com as enzimas hepdticas
(especialmente as CYP3A4) que metabolizam as drogas.

O uso do Viagra (citrato de sildenafil (CS) pode
ser 1itil — pelo menos nos homens — no casoe do prejuizo
do desempenho sexual. Mas, seu uso também apresenta
dificuldades. O produtor do Viagra (laboratério Pfizer)
anunciou alguns dados de estudos registrando os efeitos
do ritonavir (RTV) e do saquinavir (SQV) sobre os
niveis do CS. O 5QV, um inibidor moderado do
CYP3A4, eleva a concentragio médxima do CS em 2,4
vezes e estende sua meia vida(*) no corpo em até uma
hora. O RTV, um inibidor potente do CYP3A4, eleva a
concentragiio maxima em 4 vezes e estende a meia vida
em quase 2 horas. 24hs apos a ingestiao do CS, naqueles
que usam RTV, os niveis de CS sdo quase iguais aos
niveis méximos normais. Lembremos que este nivel é
usualmente alcancado 2hs depois do uso de CS. Nao
houve influéncia do CS nos niveis dos IP nestes estudos.

A partir destes achados, a Pfizer alteron as
recomendacdes de dose para os que tomam IP.
Normalmente, os homens iniciam com a dose de 50mg
de CS (uma tnica vez em 24 hs) e aumentam ou
diminuem a dose, baseados nos resultados dos efeitos
adversos. Os gque usam SQV deveriam comecar com a

dose de 25mg. Para aqueles em uso de RTV, a situagio
é mais séria. No estudo, os efeitos colaterais do CS
(distorcio de cores, tonturas, rubor facial, dores de
cabeca e quedas de pressdo) foram muito mais comuns
nos pacientes sob uso de RTV. A Pfizer aconselha os
pacientes que usam RTV a consumir uma dose de CS de
somente 25 mg no periodo de 48hs. A companhia estd
tentando extrapolar seus resultados para outros IP, cuja
atividade sobre as enzimas hepdticas estd entre as do
SQV e do RTV.

O CS relaxa as paredes dos vasos sanguineos e
diminui a pressdo suavemente, o que resulta num
aumento das batidas do coragdo. Estes efeitos colaterais
nio sdo perigosos em si, mas podem contribuir com
outros fatores de risco. O CS também aumenta os efeitos
de substincias que contém nitratos (como medicagdes
para a pressao e “poppers”). At¢ o momento, morreram
11 pessoas que usavam medicagdo para hipertensdo com
nitratos orginicos depois do uso do CS. 119 casos fatais
de ataques do coragio também foram informados. Na
maior parte destes casos, a pessoa tinha outros fatores
concorrentes que podem ter contribuido para estes
ataques do coragio.

A infecgio pelo HIV aumenta a taxa de ataques
cardiacos, como também o aumento de lipidios no
sangue associados com a terapia com antivirais. Entiio, é
necessdrio agir com cautela entio ao usar CS e
inibidores da protease: ¢ importante ndo tomar doses
excessivas de CS.

(*) meia vida: € uma forma de medir a rapidez com que
uma droga ¢ eliminada do nosso  corpo.
Especificamente, a meia vida € o tempo que uma
determinada droga em determinado meio demora em
diminuir sua concentragdo pela metade. Por exemplo, a
meia vida do ddl no soro é de 1.6 hs e a meia vida do
ddl dentro de células é de 25-40 hs.

Fonte: Treatment Issues (Vol 13, # 3)
Tradugiio: Jorge Beloqui
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