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Praticalapproach on
HIV drug resistance

15 Marco - Porto & Virtual
16 Marco - Lisboa

A E N D A Centro Cultural de Hotel Vincci Porto
Belém, Sala Fernando (Porto)

Pessoa (Lisboa)
18:00H 19:40H
Welcoming From theory to clinical practice
18:30H Dr. José Luis Blanco & Profa Perpétua Gomes
Opening Q&A |
Dra Catia Caldas (Porto & Virtual): Dra Catia Caldas (Porto & Virtual);
Dra Raquel Tavares (Lishoa) Dra Raquel Tavares (Lisboa)
18:40H 20:10H
Practical management of Closing Remarks

Dra Catia Caldas (Porto & Virtual);

resistance in PLWH Dr2 Raquel Tavares (Lisboa)

Dr. José Luis Blanco

19:10H ZD?::;
Update on HIV resistance
RWD/RWE

Profa Perpétua Gomes
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Nome do medicamento: DELSTRIGO® (doravirina/lamivudina/tenofovir disoproxil fumarato) e PIFELTRO® (Doravirina)
Forma farmacéutica e composigao: comprimidos revestidos por pelicula. DELSTRIGO: cada comprimido revestido por
pelicula contém 100 mg de doravirina, 300 mg de lamivudina e 300 mg de tenofovir disoproxil fumarato equivalente a 245
mg de tenofovir disoproxil; PIFELTRO: cada comprimido revestido por pelicula contém 100 mg de doravirina; Um inibidor
ndo nucleosideo da transcriptase reversa (NNRTI), ativo contra o virus da imunodeficiéncia humana (VIH-1). Indicagées
terapéuticas: Doravirina € indicada para o tratamento de adultos e adolescentes com idade igual ou superior a 12 anos,
que pesem pelo menos 35 kg, com infecao por VIH-1 sem evidéncia prévia ou presente de resisténcia a classe dos NNRTI
(PIFELTRO) e a lamivudina ou tenofovir e que tenham experienciado toxicidade que impeca a utilizagao de outros regimes
terapéuticos que ndo contenham tenofovir disoproxil (DELSTRIGO). Posologia e modo de administragao: DELSTRIGO:
Comprimido de 100/300/245 mg; PIFELTRO: Comprimido de 100 mg, via oral, 1 vez ao dia, com ou sem alimentos. Contrain-
dicagoes, Adverténcias e precaucoes especiais de utilizagao: hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos
excipientes. Contém lactose. A administracao concomitante com medicamentos que sejam fortes indutores da enzima do
citocromo P450 CYP3A é contraindicada, uma vez que se espera que ocorram diminuigoes significativas nas concentragoes
plasmaticas de doravirina, o que pode diminuir a eficacia de doravirina Estes medicamentos incluem, mas nao se limitam
aos seguintes: carbamazepina, oxcarbazepina, fenobarbital, fenitoina, rifampicina, rifapentina, hipericao (Hypericum
perforatum),mitotano, enzalutamida e lumacaflor. No contexto da sindrome de reativagao imunolégica foram reportados
doencas autoimunes como a doenca de Graves, hepatite autoimune, polimiosite e sindrome de Guillain-Barré, que podem
ocorrer varios meses apos o inicio do tratamento.

DELSTRIGO: Todos os doentes com VIH-1 devem fazer analises para a dete¢do do virus da hepatite B (VHB) antes de iniciar
a terapéutica antirretrovirica. As exacerbagoes agudas graves de hepatite B foram relatadas em doentes coinfetados com
VIH-1 e VHB, e descontinuaram a lamivudina ou o tenofovir disoproxil, dois dos componentes do Delstrigo. Os doentes
coinfetados com o VIH-1 e o VHB devem ser cuidadosamente monitorizados, com acompanhamento clinico e laboratorial
durante, pelo menos, varios meses apos a interrupgao do tratamento com Delstrigo. Se apropriado, o inicio da terapéutica
anti-hepatite B pode ser necessario, especialmente em doentes com doenca hepatica avancada ou cirrose, uma vez que a
exacerbacao de hepatite apos o tratamento pode levar a descompensacao hepatica e faléncia hepatica. Delstrigo deve ser
evitado com o uso concomitante ou recente de medicamentos nefrotoxicos como os AINEs. Recomenda-se que o valor de
ClCr estimada seja avaliado em todos os doentes antes do inicio da terapéutica e conforme clinicamente apropriado
durante a terapéutica com Delstrigo. Delstrigo deve ser descontinuado, se o valor de CICr estimada diminuir abaixo de
50ml por minuto, uma vez que o ajuste do intervalo de dose necessario para a lamivudina e o tenofovir disoproxil nao
pode ser alcangado como comprimido de combinagdo de dose fixa. Efeitos indesejaveis: As reagoes adversas frequente-
mente notificadas (21%) incluiram: sonhos anormais e insonias, cefaleias, tonturas e sonoléncia, tosse, sintomas nasais,
nauseas, diarreia, flatuléncia, dor abdominal e vomitos, alopécia e erupgao cutanea, distirbios musculares, fadiga, febre e
aumento da ALT. Foram notificados casos de acidose latica com tenofovir disoproxil isoladamente ou em associagao com
outros antirretrovirais. Doentes com fatores de predisposicao tais como doentes com doenca hepatica descompensada ou
doentes a receber tratamento concomitante com medicamentos conhecidos por induzir acidose latica tém um risco
aumentado de sofrer acidose latica grave durante o tratamento com tenofovir disoproxil, incluindo consequéncias fatais.
Interagcoes medicamentosas e outras formas de interacao: A doravirina é principalmente metabolizada pelo CYP3A, e
espera-se que os medicamentos que induzem ou inibem o CYP3A afetem a depuracao da doravirina. Doravirina nao deve
ser administrada concomitantemente com medicamentos que sejam indutores potentes da enzima CYP3A, uma vez que se
preveem diminuicoes significativas nas concentragoes plasmaticas de doravirina, o que pode diminuir a sua eficacia.

A administragao concomitante com o indutor moderado de CYP3A, rifabutina, diminuiu as concentragoes de doravirina.
Quando PIFELTRO é administrado concomitantemente com rifabutina, a dose de doravirina deve ser aumentada para 100
mg duas vezes por dia (estas doses devem ser tomadas com um intervalo aproximado de 12 horas).

Quando Delstrigo é administrado concomitantemente com rifabutina, deve ser administrada diariamente uma dose de 100
mg de PIFELTRO, aproximadamente 12 horas apos a dose de Delstrigo. A administracao concomitante de doravirina com
outros indutores moderados do CYP3A nao foi avaliada, mas sao esperadas diminui¢des nas concentracoes de doravirina.
Se nao for possivel evitar a administragao concomitante com outros indutores moderados do CYP3A (ex. dabrafenib,
lesinurad, bosentano, tioridazina, nafcilina, modafinil, telotristate de etilo), a dose de doravirina deve ser aumentada para
100 mg duas vezes por dia (estas doses devem ser tomadas com um intervalo aproximado de 12 horas). Fertilidade,
gravidez e aleitamento: A quantidade de dados sobre a utilizagao de doravirina em mulheres gravidas é limitada ou
inexistente. Desconhece-se se a doravirina € excretada no leite humano. Recomenda-se que as mulheres que vivem com
VIH ndo amamentem os seus filhos, de forma a evitar a transmissao do VIH. Data de revisao dos textos: DELSTRIGO:
Setembro 2022. PIFELTRO: Setembro 2022. Para mais informagoes devera contactar o titular da autorizacao de introducao
no mercado ou o seu representante local. Medicamento sujeito a receita médica restrita de utilizacao reservada a certos
meios especializados. PIFELTRO: Medicamento financiado no ambito da avaliagdo prévia a utilizagdo hospitalar.
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