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Transmissiveis

NOTA TECNICA N2 39/2024-.DATHI/SVSA/MS

ASSUNTO

Estabelece os critérios para a utilizacdo do medicamento fostensavir 600 mg no
tratamento de adultos vivendo com HIV multirresistente a antirretrovirais.

CONTEXTO

A Portaria SECTICS/MS n2 20 de 18 de abril de 2024 tornou publica a decisao de
incorporar, no &mbito do Sistema Unico de Salde (SUS), o fostensavir trometamol
600 mg para o tratamento de individuos com idade a partir de 18 anos
vivendo com HIV multirresistente aos antirretrovirais (ARV). O relatério de
recomendacao da Comissao Nacional de Incorporacao de Tecnologias no Sistema
Unico de Saude (Conitec) pode ser encontrado em www.gov.br/conitec/pt-br.

O fostensavir 600 mg teve registro sanitario aprovado no Brasil pela Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa) para o tratamento, em associacao a outros
ARV, de adultos com infecao por HIV-1 multirresistente, para os quais nao é
possivel, de outra forma, estruturar um esquema supressivo.

O fostensavir, um pro-farmaco do tensavir, é o primeiro medicamento aprovado no
mundo de uma nova classe de ARV, os inibidores de ligagcao. Ele atua diretamente
na glicoproteina viral gpl20, impedindo a entrada do HIV-1 nas células do
hospedeiro.

Nos estudos clinicos, demonstrou eficacia na supressao viral e aumento na
contagem de linféocitos T-CD4+ de pessoas que vivem com HIV ou aids (PVHA)
com infeccao por HIV multirresistente. Além disso, seu perfil de seguranca foi
favordvel e os eventos adversos observados, foram leves, tais como diarreia e
cefaleia.

O medicamento representa uma importante aplicacao terapéutica em uma
populacao com alto risco de progressao de doenca e de elevada mortalidade. Por
esses motivos, a avaliacao e liberacdao para o uso do medicamento sera
realizada de forma centralizada pela Coordenacao-Geral de Vigilancia do
HIV/Aids do Departamento de HIV, Aids, Tuberculose, Hepatites Virais e
Infeccoes Sexualmente Transmissiveis (CGHA/DATHI/SVSA/MS), com o apoio
técnico de um grupo de especialistas no manejo da multirresisténcia viral.

Diante disso, a CGHA/DATHI/SVSA/MS estabelece, por meio desta nota técnica, os
critérios clinicos e laboratoriais para a utilizacao do fostensavir 600 mg,
assim como o fluxo para solicitacao e analise da sua dispensacao.


http://www.gov.br/conitec/pt-br

CRITERIOS PARA O USO DE FOSTENSAVIR

O uso de fostensavir 600 mg é restrito aadultos vivendo com HIV que
apresentam falha virolédgica e resisténcia a multiplas classes de
antirretrovirais (ARV), de modo que nao seja possivel estruturar um esquema
antirretroviral supressivo sem a inclusao desse medicamento.

A caracterizacdo da sua indicacao depende dos padrdes de resisténcia viral
encontrados no exame de genotipagem, realizado no contexto de falha viroldgica.
Portanto, o uso de fostensavir nao esta recomendado para PVHA em uso de
esquemas de resgate e que mantém a carga viral (CV) suprimida, exceto no
caso de PVHA que estao em uso de enfuvirtida.

Para PVHA em uso de enfuvirtida e CV < 200 cépias/mL nos ultimos seis
meses, esta indicada sua troca por fostensavir. A supressao deve ser
confirmada pelo histérico de carga viral do usuario. Para os casos em que CV > 200
cépias/mL, recomenda-se a avaliacao preconizada para falha virolégica no Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) de Manejo da infeccao pelo HIV em adultos,
publicado em 2023.

A substituicao da enfuvirtida pelo fostensavir se deve: a) a melhora esperada da
adesao e qualidade de vida com a utilizacdao de medicamentos de uso oral; b) a
notificacao de descontinuacao definitiva da producao desse medicamento realizada
a Anvisa em 20/09/2024, pela Produtos Roche Quimicos e Farmacéuticos S.A,,
fabricante da enfuvirtida. Nesse sentido, a CGHA/DATHI/SVSA/MS recomenda que as
PVHA que estao em uso de enfuvirtida, sejam avaliados prontamente para
realizar a substituicao adequada. O fornecimento sera garantido pelo tempo
necessario para que a estratégia de substituicao seja concluida, sem prejuizo para
as PVHA; estima-se que a cobertura estara assegurada até julho de 2025, quando se
prevé o esgotamento dos estoques de enfuvirtida do MS, tendo como base o
consumo atual.

O fostensavir nao esta recomendado para PVHA cujo teste de genotipagem
demonstre atividade plena de darunavir (DRV) ou dolutegravir (DTG),
devido a alta barreira genética destes dois ARV. Para os casos de falha virolégica em
gue nao ha comprometimento da atividade de DRV e DTG, o esquema de resgate
deve ser individualizado e estruturado com a inclusao de um ou ambos os
medicamentos, independentemente da presenca de mutacdes para outros ARV.

O quadro abaixo apresenta as indicacoes que serao consideradas para a
utilizacao do fostensavir.

CRITERIOS PARA SOLICITACAO DO FOSTENSAVIR

SITUACAO CLIiNICA INDICACOES DE FOSTENSAVIR

PVHA com falha Presenca de trés ou mais mutacdes que conferem
virologica confirmada resisténcia ao darunavir® associadas a presenca
com exame de de uma ou mais mutacdes que, isoladas ou
genotipagem associadas, conferem resisténcia ao dolutegravir.P

identificando padrodes de
multirresisténcia




Presenca de duas mutacdes que conferem

resisténcia ao darunavir® associadas a presenca
de uma ou mais mutacdes que, isoladas ou

associadas, conferem resisténcia ao dolutegravir
e presenca de mutacdes que configurem nivel
intermediario ou elevado de resisténcia a
etravirina e auséncia de tropismo viral para CCR5
(situacao em que nao esta indicado o uso de
maraviroque).

b

PVHA com CV suprimida Em substituicao da enfuvirtida em PVHA que
em uso de enfuvirtida mantém a CV < 200 cépias/mL nos ultimos 6
meses.

a@ MutacOes na protease que determinam resisténcia a DRV: V11I, V32I, L33F, 147V,
150V, I154L/M, T74P, L76V, 184V e L89V

b Mutacdes na integrasse, utilizadas para andlise do perfil de resisténcia do DTG:
T66K, E92Q, G118R, E138K/A/T, G140S/A/C, Y143C/R/H, Q148H/R/K, N155H e R263K

A CGHA/DATHI/SVSA/MS atualizarad periodicamente a lista de mutacdes na protease
e na integrase, na medida que novas evidéncias forem produzidas e publicadas na
literatura. Os profissionais de saude podem utilizar o e-mail fostensavir@aids.gov.br
para avaliacao de casos nao previstos nesta Nota Técnica.

Todos os casos em que for solicitado o fostensavir serao avaliados de forma
individual e centralizada pela CGHA/DATHI/SVSA/MS. O uso do medicamento sera
autorizado caso se confirme a sua pertinéncia e necessidade, de acordo com a
avaliacdo das informacbes clinicas, histérico terapéutico e resultado da
genotipagem.

Todos os casos de PVHA em uso de fostensavir serao monitorados e sua
manutencdao nao esta recomendada para casos em que houver auséncia de
resposta viroldgica, definida através do exame de carga viral realizado
apos os 6 meses iniciais de uso do fostensavir.

Auséncia de resposta viroldgica sera caracterizada por: a) aumento ou
manutencao dos niveis de carga viral em relacao ao Uultimo exame
realizado antes do inicio do fostensavir; b) queda da carga viral inferior a
0,5 log no periodo de pelo menos seis meses apods o inicio de fostensavir.

Uma vez identificada auséncia de resposta viroldgica, sera caracterizada
futilidade do uso de fostensavir e prevista a interrupcao do seu fornecimento.
Neste caso, serd recomendada a reestruturacdao do esquema de resgate, de acordo
com resultados de genotipagem, histérico do uso de ARV e informacdes clinicas,
considerando as orientacdes dos Médicos de Referéncia em Genotipagem (MRG) e
Camaras Técnicas.

Solicitagbes de fostensavir para PVHA que ja estejam em uso do medicamento
até a data da publicacdo desta nota serao avaliadas e autorizadas caso
possuam critérios de indicacdo e manutencdao do medicamento
estabelecidos no &mbito do Sistema Unico de Saude.

ORIENTACOES SOBRE FLUXOS PARA A DISPENSACAO

A partir da data de publicacao desta nota, MRG podem incluir o fostensavir nas
sugestoes de esquemas de resgate para todos os casos incluidos em uma das
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indicacoes do Quadro 1.

Sera incluida no Sistema Laudo uma area para a solicitacao do fostensavir,
contendo o formulario (em anexo) para preenchimento pelo médico assistente e
instrucdes para o envio da documentacao necessaria para a analise.

O resultado da avaliacao sera disponibilizado no perfil do paciente no Sistema
Laudo, para o conhecimento e providéncias da equipe envolvida no cuidado. Além
disso, a CGHA/DATHI/SVSA/MS comunicard a Coordenacao Estadual de HIV/Aids, a
Camara Técnica Estadual e a UDM os casos autorizados para dispensacao do
fostensavir.

Para os casos em que o uso for aprovado, o fostensavir serd disponibilizado no
Sistema de Controle Logistico de Medicamentos (SICLOM) para dispensacao
mediante prescricao do médico assistente.

Em caso de duvidas, sugestdes ou aspectos relativos ao processo de avaliacdo e
liberacao do fostensavir, encaminhar para fostensavir@aids.gov.br.

O medicamento fostensavir 600 mg serda integrado ao SICLOMa partir de
dezembro de 2024, permitindo o cadastramento da sua distribuicao e
recebimento pela Programacao Ascendente (PA) do SICLOM. Considerando que a
aprovacao e autorizacao para distribuicao do medicamento serao feitas de forma
centralizada pela CGHA/DATHI/SVSA/MS, o pedido do medicamento nao estara
habilitado pela PA.

CONCLUSOES

A utilizacao de fostensavir no SUS deve observar parametros de uso racional de
medicamentos e sera monitorada pela CGHA. O medicamento é uma intervencao
destinada a populacao com multirresisténcia e maior mortalidade: a equidade e
integralidade da politica de cuidado e tratamento estabeleceram os parametros para
sua incorporacao ao elenco de antirretrovirais disponibilizados no SUS. O nivel de
priorizacao demonstra o compromisso do Ministério da Saude com a qualidade de
vida e com o0 avanco da resposta nacional a epidemia de aids no Brasil.

DRAURIO BARREIRA

Diretor do Departamento de HIV/Aids, Tuberculose, Hepatites Virais e Infeccoes
Sexualmente Transmissiveis

ETHEL LEONOR NOIA MACIEL
Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente

Documento assinado eletronicamente por Draurio Barreira Cravo Neto,
Diretor(a) do Departamento de HIV/AIDS, Tuberculose, Hepatites Virais e
Infeccoes Sexualmente Transmissiveis, em 27/11/2024, as 07:29, conforme
horério oficial de Brasilia, com fundamento no § 39, do art. 42, do Decreto n?®
10.543, de 13 de novembro de 2020; e art. 82, da Portaria n® 900 de 31 de Marco
de 2017.
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Documento assinado eletronicamente por Ethel Leonor Noia Maciel,
Secretario(a) de Vigilancia em Saude e Ambiente, em 27/11/2024, as 07:49,
conforme horério oficial de Brasilia, com fundamento no § 39, do art. 42, do Decreto
n2 10.543, de 13 de novembro de 2020; e art. 82, da Portaria n® 900 de 31 de
Marco de 2017.
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