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NOTA INFORMATIVA N2 059, DE 2017/DIAHV/SVS/MS

Dispde sobre a recomendagdo da substituicio de
Lopinavir/ritonavir 200mg/50mg (LPV/r) por
Atazanavir/ritonavir 300mg /100mg (ATV/r) para pessoas
vivendo com HIV acima de 12 anos.

I - DA NECESSIDADE DA RECOMENDACAO DA SUBSTITUICAO DE ESQUEMA DE
TERAPIA ANTIRRETROVIRAL

Considerando o uso racional de medicamentos antirretrovirais (ARV) e pardmetros
de seguranga, eficcia, efetividade, toxidade e comodidade posologica, os ARV estio sendo
alterados nos esquemas para oferecer a melhor terapia antirretroviral (TARV) para as pessoas
vivendo com HIV (PVHIV) no Brasil.

O Lopinavir/ritonavir 200mg/50mg (LPV/r) da classe dos inibidores de protease,
vem sendo excluido dos principais protocolos internacionais em funcio da toxicidade, dos eventos
adversos associados - intolerdncia gastrintestinal e aumento do risco cardiovascular, e da posologia
mais complexa — requer a administragio de 4 comprimidos divididos em duas doses diarias'.

O Atazanavir 300mg (ATV) ¢ o Darunavir 600 mg (DRV), também da classe dos
inibidores de protease, foram disponibilizados pelo Ministério da Saide na relagdo de
medicamentos em 2003 e 2008 respectivamente, para serem utilizados em esquemas de resgate.

Conforme as atuais recomendagdes o ATV/r é o IP preferencial. E indicado nos
casos de contra-indica¢do aos esquemas de inicio de tratamento e para compor esquemas apds a
primeira falha, guiado por genotipagem. O DRV/r ¢é o IP alternativo em casos de intolerancia ou
toxicidade comprovada ao ATV/r, ou laudo da genotipagem.

O ATV/r e 0o DRV/r apresentam melhor tolerdncia gastrintestinal e menor impacto
sobre o0 metabolismo glicolipidico em comparagdo ao LPV/r. ATV/r ¢ o Gnico IP ndo associado ao
aumento de risco cardiovascular e com dose Unica didria (melhor posologia). O DRV/r é o IP de
mais alta barreira genética, portanto o mais eficaz em situagdes e falha prévia com IP ¢ mutacdes
e resisténcia no gene da protease®.

Desde o final de 2016, o Departamento de Vigilancia, Prevencio ¢ Controle das
Infecgbes Sexualmente Transmissiveis, do HIV/AIDS e das Hepatites Virais, da Secretaria de
Vigilancia em Satde, do Ministério da Satude (DIAHV/SVS/MS) recomenda o uso do LPV/r para
as PVHIV apenas nos casos de impossibilidade de uso dos demais IP disponiveis.



II - DAS RECOMENDACOES DO MINISTERIO DA SAUDE NA SUBSTITUICAO DOS
ESQUEMAS DE TERAPIA ANTIRRETROVIRAL

Considerando as informag¢des ponderadas acima o DIAHV/SVS/MS recomenda a
substituigdo de LPV/r, para todas as PVHIV acima de 12 anos, conforme descrito abaixo:

1) PVHIV no primeiro esquema em uso de LPV/r devem fazer a troca para ATV/r. Pessoas em
esquema de resgate com LPV/r, sem exposi¢do prévia ao ATV/r e/ou com genotipagem atual
documentando sensibilidade ao ATV/r, também devem fazer a troca do LPV/r para ATV/r.

2) PVHIV em uso de LPV/r devem fazer a troca para DRV/r, nas seguintes situagdes:
2.1) Com historico de intolerincia ou toxicidade ao ATV /r;
2.2) Com contra-indicac¢do ao ATV/r (nefropatia);

2.3) Com necessidade de uso de inibidores da bomba de prétons ou outros
medicamentos que alterem substancialmente o pH géstrico, como antagonistas H2 e outros
antiacidos;

2.4) Em esquema de resgate; com exposigdo prévia a IP sem ritonavir e/ou com
virus resistentes a ATV/r documentado por genotipagem.

3) PVHIV podem manter temporariamente no esquema LPV/r, nas seguintes situacdes:

3.1) Em tratamento para tuberculose (TB) com uso de rifampicina e LPV/r. Manter
a prescri¢do do LPV/r durante o tratamento da TB, e fazer a substitui¢io para ATV/r como IP
preferencial ou o DRV/r como IP alternativo, apds témino de tratamento da TB, conforme os
critérios descritos no item 1 e 2.

3.2) Em tratamento para hepatite C em uso de daclatasvir 60 mg e LPV/r. Deve-se
manter LPV/r até o final do tratamento da hepatite C e fazer a substitui¢do para ATV/r preferencial
ou DRV/r como IP alternativo logo ap6s seu término, conforme critérios descritos no item 1 e 2.

Para os casos de substituicgo, citados nesta Nota Informativa, nfio sera necessaria
a autorizacdo pelas Camaras Técnicas estaduais. Dessa forma, para o ATV/r deve-se informar no
Formulario de Solicitagdo de Medicamento — Tratamento, no campo 12 “motivo para mudanca de
tratamento antirretroviral (TARV)”, assinalar a op¢dio “Outro — especificar”, informar
“substitui¢do do LPV/r”. Para o DRV/r seguir com o preenchimento ja estabelecido.

A substituicdo do esquema ARV deve ser feita de forma a nfio causar nenhum
prejuizo terapéutico ou clinico para as PVHIV, desta forma primeiramente recomenda-se para
todos os casos antes da troca:

1. Verificar a ades@o ao tratamento antes da troca. Pessoas com histérico de
ma adesdo recente ndo devem ter seu esquema terapéutico substituido
imediatamente. Tais usudrios devem ser acompanhados para melhora da
adesdo antes da troca.

ii.  Realizar exame de genotipagem em PVHIV que apresentam CV detectavel.
ha mais de seis meses no esquema atual, em falha viroldgica, para guiar a
escolha do melhor esquema terapéutico. A substituicdo de medicamentos
deve ser realizada somente apds a avaliagfio do resultado da genotipagem.

i.  Recomenda-se realizar a troca com seguranga do LPV/r pelo ATV/r como
IP preferencial, ou DRV/r como IP alternativo, nas pessoas com CV
indetectavel nos dltimos 6 meses, com boa adesdo e sem manifestagdo
clinica de falha imunolégica.



IIT - CONSIDERACOES GERAIS

Antes da substituic@o da terapia antirretroviral recomenda-se a revisio completa do
histérico do uso de ARV da PVHIV, incluindo resposta viroldgica, toxicidades associadas e
resultados de genotipagens anteriores quando disponiveis.

Orientamos que os estabelecimentos de satde priorizem as consultas para troca do
LPV/r por ATV/r ainda no més de julho de 2017.

Ressaltamos que as formulacées LPV/r 80mg/20mg solucdo oral e comprimido de
100mg/25mg, permanecerio recomendadas, e ndo tera sua indicago alterada.

Por fim recomendamos, a partir da divulgacdo desta nota, que os prescritores
realizem a troca dos esquemas de terapia antirretroviral o mais breve possivel para todos os casos
que cumpram 0s critérios supracitados.

Brasilia, 05 de julho de 2017.
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