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The Lancet, Volume 370, Issue 9581, 81 – 88, 2007. 

Ligação Correceptor 

Fusão 



Bloqueio Pré-Ligação: Fostensavir Bloqueio Pós-Ligação: Ibalizumab 

Inibidores da Fusão: 
Enfuvirtida/Albivurtida 

Bloqueio do Correceptor: 
Maraviroc/Leronlimab 

HIV Medicine. 2022;23:936–946 



 O fostensavir trometamol é um bloqueador de entrada do HIV 
na fase pré-ligação.  

 Produzido pela GSk ViiV sob o nome comercial Rukobia. 

 Apresentado sob a forma de comprimidos de 600mg de 
liberação prolongada para uso 12/12h. 

 Contraindicação de uso concomitante com indutores fortes 
do CYP3A, que podem diminuir consideravelmente as 
concentrações plasmáticas de fostensavir, podendo ocasionar 
perda da resposta virológica. 

 Custo mensal ao Governo: R$11.803,00/paciente 

https://www.gov.br/conitec/pt-
br/midias/consultas/relatorios/2023/relatorio_cp_fostensavir_pacient

es_vivendo_hiv_69_2023.pdf 



 O fostensavir trometamol é um pró-fármaco do tensavir 
(princípio ativo, com baixa solubilidade em água e baixa 
absorção intestinal).  

 Após a absorção intestinal, o fostensavir trometamol é 
hidrolisado por fosfatases alcalinas, dando origem ao seu 
ativo metabólico. 

 Seu uso é indicado no tratamento de pessoas adultas vivendo 
com HIV-1 multirresistentes. 

https://www.gov.br/conitec/pt-
br/midias/consultas/relatorios/2023/relatorio_cp_fostensavir_pacient

es_vivendo_hiv_69_2023.pdf 



 O tensavir se liga diretamente ao vírus, agindo antes da 
ligação e fusão com o correceptor.  

 O fármaco, ao se ligar ao domínio externo da gp120, impede 
a mudança conformacional necessária para a interação do 
vírus com os receptores de superfície dos linfócitos CD4.  

 Não apresenta resistência cruzada com outras classes de 
antirretrovirais, podendo também ser administrado 
independentemente do tropismo viral exercido pelo HIV-1. 

https://www.gov.br/conitec/pt-
br/midias/consultas/relatorios/2023/relatorio_cp_fostensavir_pacient

es_vivendo_hiv_69_2023.pdf 
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 Ensaio clínico multicêntrico, de duas coortes, de Fase III, que investiga a eficácia e a segurança de FTR 600 mg 

BID + OBT em pessoas com HIV multirresistente 

Aberg J, et al. Infect Dis Ther 2023;12:2321–35 

Coorte randomizada 

(n=272):*Participantes HTE que 

falharam o regime atual com 

RNA do HIV-1 confirmado ≥400 

c/mL e:Uma ou duas classes de 

TARV restantes com ≥1 agente 

totalmente ativo aprovado por 

classe Incapaz de construir um 

regime viável a partir dos agentes 

já aprovados 

Day 1 

Blinded  

placebo +  

failing  

regimen 

Blinded  

FTR 600 mg  

BID + failing  

regimen 

Randomized  

3:1 

Day 8: 

Primary 

endpoint 

Coorte não randomizada 

(n=99):*Participantes HTE que falharam 

o regime atual com RNA do HIV-1 

confirmado ≥400 c/mL e:Zero classes de 

ART restantes e nenhum agente 

totalmente ativo aprovado restante 

Non-randomized Open-label FTR 600 mg BID + OBT‡  

Day 1  

 

Week 24  Week 48 Week 96 

Day 9†: 

Open-label 

FTR + OBT  

Week 24  Week 48  Week 96 Week 240§ 

Open-label FTR 600 mg  

BID + OBT  

Week 240§ 

Week 192 

Week 192 

Start of COVID-19, Dec 2019 

For internal use only 
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Parameter 

Randomized cohort1,2 Non-randomized 

cohort1,2 
Total 

treated 

participants1,2 

(N=371) 

Placebo BID  

(N=69) 

FTR 

600 mg BID 

(N=203) 

Total 

(N=272) 

FTR 

600 mg BID (N=99) 

Age years, median (range) 

<50 years, n (%) 

45 (19–66) 

46 (67) 

48 (18–73) 

116 (57) 

48 (18–73) 

162 (60) 

50 (17–72) 

44 (44) 

49 (17–73) 

206 (56) 

Gender, n (%) 

 Male 
57 (83) 143 (70) 200 (74) 89 (90) 289 (78) 

Race, n (%) 

White 

Black/African American 

47 (68) 

18 (26) 

137 (67) 

42 (21) 

184 (68) 

60 (22) 

73 (74) 

23 (23) 

257 (69) 

83 (22) 

HIV-1 RNA log10 c/mL, 

median (range) 
4.5 (1.6–6.9) 4.7 (1.6–6.4) 4.7 (1.6–6.6) 4.3 (1.6–6.6) 4.6 (3.9–5.30*) 

HIV-1 RNA c/mL, n (%) 

<400 

400 to <1,000 

1,000 to <100,000 

≥100,000 

7 (10) 

3 (4) 

35 (51) 

24 (35) 

14 (7) 

7 (3) 

126 (62) 

56 (28) 

21 (8) 

10 (4) 

161 (59) 

80 (29) 

5 (5) 

4 (4) 

75 (76) 

15 (15) 

26 (7) 

14 (4) 

236 (64) 

95 (26) 

CD4+ T cells/µL, median (range) 100 (0–915) 99 (0–1,160) 99 (0–1,160) 41 (0–641) 80 (11–202*) 

CD4+ T cells/µL, n (%) 

<20 

20 to <50 

50 to <200 

200 to <500 

≥500 

 

17 (25) 

6 (9) 

26 (38) 

16 (23) 

4 (6) 

 

55 (27) 

19 (9) 

76 (37) 

42 (21) 

11 (5) 

 

72 (26) 

25 (9) 

102 (38) 

58 (21) 

15 (6) 

 

40 (40) 

14 (14) 

25 (25) 

18 (18) 

2 (2) 

 

112 (30) 

 39 (11) 

127 (34) 

76 (20) 

17 (5) 

1. Kozal M, et al. N Engl J Med 2020;382:1232–43 

2. Lataillade M, et al. Lancet HIV 2020;7:e740–51 (and suppl. appendix)  
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1 Kozal M, et al. N Engl J Med 2020;382:1232–43 (and suppl. appendix) 

Difference* (95% CI) = –0.625 (–0.810, –0.441) p<0.0001† 
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N=69  N=201‡ 

No Dia 8, a diminuição média do nível de RNA do VIH-1 foi de 0,79 log10 c/mL 

no grupo FTR e de 0,17 log10 c/mL no grupo placebo (p<0,0001) 

-0.17 

[VALOR] 
-1

-0,8

-0,6

-0,4

-0,2

0
Placebo FTR 600 mg 

BID 

BRIGHTE: Alteração média do RNA do HIV do Dia 1 ao 
 Dia 8 (coorte aleatorizada; ITT-E) 

-0,79 
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 As taxas de supressão virológica (por análise Snapshot) foram consistentes até à Semana 192. Para além da Semana 192, os resultados foram 

confundidos por dados em falta relacionados com a incapacidade de comparecer à(s) visita(s) do estudo devido à pandemia da COVID-19Na coorte 

aleatória na Semana 240, dos 60% dos participantes que permaneceram no estudo com dados de eficácia disponíveis, >80% tinham RNA do HIV-1 

<40 c/mLAs taxas de resposta virológica foram parcialmente confundidas por dados em falta devido à pandemia de COVID-19 e alterações no OBT 

que foram classificadas como falhas de tratamento 

Aberg J, et al. Infect Dis Ther 2023;12:2321–35  
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Aberg J, et al. Infect Dis Ther 2023;12:2321–35  
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Mean change in CD4+ T-cell count from baseline to Week 240  



EVENTOS ADVERSOS – sem 96 

• No estudo BRIGHTE 81% dos pacientes relataram eventos 
leves a moderados 

 

• 7% pararam o FTR devido evento adverso 

 

• Comuns: náuseas, cefaleia  e diarreia 

 

• Menos de 4% relataram dor abdominal, febre, dispepsia, 
fadiga, astenia, alterações do sono, vômitos, mialgia, 
tonturas, prurido, neuropatia periférica e SIRI 

1. Kozal M, et al. N Engl J Med 2020;382:1232–43 

2. Lataillade M, et al. Lancet HIV 2020;7:e740–51)  



EA – Alterações Laboratoriais 

• Aumento da creatinina, CPK, bilirrubinas, ALT, AST 

 

• Menos frequente, aumento de lipase, LDL, colesterol, 
triglicérides, uratos, glicose 

 

• Redução de neutrófilos e hemoglobina 

 

1. Kozal M, et al. N Engl J Med 2020;382:1232–43 

2. Lataillade M, et al. Lancet HIV 2020;7:e740–51)  



INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 

• Rifampicina, grazoprevir e elbasvir são contraindicados 

 

• Estatinas devem ter a dose reduzida 

 

• Associação com TAF apenas de 10mg 

 

• Etravirina sem IP/r está contraindicada por reduzir o FTR 

 

 

1. Kozal M, et al. N Engl J Med 2020;382:1232–43 

2. Lataillade M, et al. Lancet HIV 2020;7:e740–51)  



www.hiv-druginteractions.org 





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

 18 de abril de 2024: Portaria SECTICS/MS nº 20 de tornou 
pública a decisão de incorporar, no âmbito do Sistema Único 
de Saúde (SUS), o fostensavir trometamol 600 mg para o 
tratamento de indivíduos com idade a partir de 18 anos 
vivendo com HIV multirresistente aos antirretrovirais (ARV). 

 Não existem ainda resultados de estudos avaliando segurança 
e eficácia do Fostensavir em menores de 18 anos. 

 



Situação Clínica INDICAÇÕES 

PVHA com falha virológica confirmada com 
exame de genotipagem identificando 
padrões de multirresistência  

Presença de três ou mais mutações que 
conferem resistência ao darunavir associadas 
à presença de uma ou mais mutações que, 
isoladas ou associadas, conferem resistência 
ao dolutegravir. 

Presença de duas mutações que conferem 
resistência ao darunavir associadas à 
presença de uma ou mais mutações que, 
isoladas ou associadas, conferem resistência 
ao dolutegravir e presença de mutações que 
configurem nível intermediário ou elevado de 
resistência à etravirina e ausência de 
tropismo viral para CCR5 (situação em que 
não está indicado o uso de maraviroque).  

PVHA com CV suprimida em uso de 
enfuvirtida 

Em substituição da enfuvirtida em PVHA que 
mantém a CV < 200 cópias/mL nos últimos 
6 meses. 



 O fostensavir não está recomendado para PVHA cujo teste de 
genotipagem demonstre atividade plena de darunavir (DRV) 
ou dolutegravir (DTG), devido à alta barreira genética destes 
dois ARV. Para os casos de falha virológica em que não há 
comprometimento da atividade de DRV e DTG, o esquema de 
resgate deve ser individualizado e estruturado com a inclusão 
de um ou ambos os medicamentos, independentemente da 
presença de mutações para outros ARV.  



 Todos os casos em que for solicitado o fostensavir serão 
avaliados de forma individual e centralizada pela 
CGHA/DATHI/SVSA/MS, levando-se em consideração 
informações clínicas, histórico terapêutico e resultado da 
genotipagem. 

 Todos os casos de PVHA em uso de fostensavir serão 
monitorados e sua manutenção não está recomendada para 
casos em que houver ausência de resposta virológica em até 6 
meses de uso do fostensavir.  

 Ausência de resposta virológica será caracterizada por: a) 
aumento ou manutenção dos níveis de carga viral em relação ao 
último exame realizado antes do início do fostensavir; b) queda 
da carga viral inferior a 0,5 log no período de pelo menos seis 
meses após o início de fostensavir 



 Uma vez identificada ausência de resposta virológica, será 
caracterizada futilidade do uso de fostensavir e prevista a 
interrupção do seu fornecimento. Neste caso, será 
recomendada a reestruturação do esquema de resgate, de 
acordo com resultados de genotipagem, histórico do uso de 
ARV e informações clínicas, considerando as orientações dos 
Médicos de Referência em Genotipagem (MRG) e Câmaras 
Técnicas.  

 Solicitações de fostensavir para PVHA que já estejam em uso 
do medicamento até a data da publicação desta nota serão 
avaliadas e autorizadas caso possuam critérios de indicação e 
manutenção do medicamento estabelecidos no âmbito do 
Sistema Único de Saúde. 



 A solicitação do Fostensavir deve ser feita para uma Câmara 
Técnica específica criada em Brasília pelo DAHTI e não para as 
CTs locais. 

 Tudo começa no sistema Laudos (http://laudos.aids.gov.br) 

 ATENÇÃO: É imprescindível estar com seu cadastro atualizado 
no sistema – cadastros não atualizados não conseguem 
acessar a solicitação.  

http://laudos.aids.gov.br/








Anexo C:  
Formulário de Solicitação de 

Medicamentos  

Anexo B:  
TCLE 

Anexo A:  
Formulário de Solicitação de 

Medicamentos de Uso 
Restrito 





 Estudo multicêntrico, aberto e de braço único com locais no 
Brasil, África do Sul e EUA. Fase I/II, duração prevista de 24 
semanas – atualmente incluindo voluntários. 

 Criado para avaliar a segurança e a atividade antiviral do 
fostensavir quando usado em combinação com terapia de 
base otimizada em crianças e adolescentes vivendo com HIV 
que estão falhando em sua terapia antirretroviral combinada 
atual e têm resistência a duas ou três classes de ARV. 

 Incluirá crianças e adolescentes com idade entre 6 e 18 anos 
que pesam pelo menos 20 kg.  

 Também avaliará a farmacocinética do tensavir, a parte ativa 
do fostensavir, em crianças e adolescentes vivendo com HIV. 

https://wrhi.ac.za/wp-content/uploads/2024/05/Project-Brief-
SHIELD_-19-Mar-2024.pdf 



  OBRIGADO 


