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APRESENTACAO

A presente atualizacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
(PCDT) para Profilaxia Prée-Exposicdo (PrEP) Oral a Infeccdo pelo HIV cumpre o Decreto
n°7.508, de 28 de junho de 2011 e as orientacdes previstas no seu artigo 26, sobre
a responsabilidade do Ministério da Saude de atualizar os Protocolos Clinicos e
Diretrizes Terapéuticas.

Esta edicao do PCDT apresenta inovacdes clinicas com vistas a otimizar o
atendimento ao(a) usuario(a), disponibilizar diferentes modalidades de PrEP oral e
possibilitar a ampliacdao da oferta da profilaxia no pais. Outra importante atualizacao
deste documento faz referéncia a possibilidade de diversificacdo dos locais de oferta
da profilaxia, incluindo outros pontos da rede de atencdo a saude (Atencao Primaria a
Saude) e modelos diferenciados de cuidado (teleatendimento).



INTRODUCAO

A profilaxia pré-exposicdo (PrEP, do inglés pre-exposure prophylaxis)
atualmente disponivel no Sistema Unico de Saude (SUS) consiste no uso oral de
antirretrovirais em dose fixa combinada (tenofovir/entricitabina) para reduzir o risco da
transmissao do virus daimunodeficiéncia humana (HIV).

No Brasil, dados epidemiolégicos indicam que os novos casos da sindrome da
imunodeficiéncia adquirida (aids) se concentram, majoritariamente, na populacdo
jovem (15 a 24 anos). Verifica-se também o aumento das notificacées da infeccao
pelo HIV entre pessoas pretas e pardas, que representam mais da metade dos casos
registrados a partir de 2015, o que demonstra a importancia de acdes especificas
para essas populacdes. Nesse contexto, o presente Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas atualiza recomendacdes clinicas sobre a PrEP oral ao HIV, com vistas a
qualificar o cuidado as pessoas e ampliar a oferta da profilaxia no pais.

A expansdo da oferta de PrEP tem como objetivo reduzir a transmissao do HIV
e contribuir para o alcance da meta do Ministério da Saude (MS) de eliminar a epidemia
de aids como um problema de saude publica até 2030. Para atingir esse objetivo, é
necessario, dentre outras medidas, ampliar de forma equitativa o0 acesso aos servicos
de saude pelas populacdes em contexto de vulnerabilidade acrescida para a aquisicao
do HIV.

Nesse sentido, a atualizacdo e as revisdes clinicas deste documento tambeém
visam simplificar o cuidado em PrEP e promover sua expansdo no contexto do SUS,
notadamente para a Atencdo Primaria a Saude (APS). Ademais, o0 MS tem orientado
a rede de servicos a diversificar as modalidades de oferta da profilaxia, de modo a
incluir os servicos de teleatendimento ("TelePrEP") e a oferta da profilaxia em acées
extramuros, dentre outras iniciativas que venham a ser organizadas e propostas pela

gestdo local.
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As principais atualizacdes deste PCDT referem-se aos seguintes aspectos (para
maior detalhamento, consultar o Apéndice A):

>

>

>

Possibilidade de utilizacdo do autoteste de HIV para seguimento clinico
da PrEP.

Possibilidade de inicio de PrEP por meio de teleatendimento.

Disponibilizacdo pelo SUS e indicacdo da vacina contra o papilomavirus
humano (HPV) para pessoas em uso de PrEP.

Dosagem de creatinina para inicio e manutencdao da PrEP conforme a
faixa etaria.

Definicdo do tempo necessario para protecdo segura da PrEP.
Definicdo do tempo necessario para interrupcdo segura de PrEP.
Oferta da modalidade "'sob demanda” da PrEP oral para grupos especificos.

Ampliacdo entre os intervalos das consultas para até 120 dias.

Ressalta-se que, desde a versdo publicadaem 2022, 0 PCDT de PrEP preconiza
que a profilaxiando temindicacdo restrita as populacées-chave. Assim, a PrEP pode ser
indicada para todas as pessoas a partir de 15 anos, com peso corporal igual ou superior
a 35 kg e que estejam em contexto de vulnerabilidade para a aquisicdo da infeccdo pelo
HIV. Para que essa estratégia seja efetiva, € necessario que a rede de saude remova as
barreiras de acesso a essas populacdes, de modo a acolhé-las na sua integralidade e
individualidade, na garantia de seus direitos a salde de qualidade.

Este documento respalda a prescricdo da PrEP exclusivamente por profissionais
meédico(as) no ambito do sistema de saude privada e, no ambito do SUS, por todos(as)
os(as) profissionais de saude legalmente habilitados(as) a prescricado de medicamentos.



METODOLOGIA

O processo de desenvolvimento deste PCDT envolveu a avaliacdo de revisdes
sistematicas e ensaios clinicos randomizados para a elaboracdo das sinteses de
evidéncias, as quais foram adotadas e/ou adaptadas as recomendacdes das diretrizes
ja publicadas em relacdo as tecnologias que se encontram disponiveis no SUS para a
PrEP oral. Uma descricdao mais detalhada da metodologia esta disponivel no Apéndice B.




PREVENCAO COMBINADA

O termo “prevencao combinada” remete a conjugacao de diferentes acoes de

prevencao as infeccoes sexualmente transmissiveis (ISTs), ao HIV e as hepatites virais
e seus fatores associados. Como o préprio nome sugere, a prevencao combinada
envolve o uso "‘combinado” de métodos preventivos, de acordo com as possibilidades e
escolhas de cada individuo, sem excluir ou sobrepor um método a outro.

A PrEP é uma das formas de prevenir a infeccao pelo HIV no contexto das

estratégias de prevencao combinada disponiveis no SUS. Dentro do conjunto de
ferramentas da prevencdo combinada as ISTs, ao HIV e as hepatites virais, também
seinserem:

>

>

Testagem regular para a infeccdo pelo HIV e outras ISTs.

Profilaxia pos-exposicdo ao HIV (PEP).

Uso de preservativos e gel lubrificante.

Diagnostico oportuno e tratamento adequado para sifilis e outras ISTs.
Reducdo de danos.

Gerenciamento derisco e vulnerabilidades.

Terapia antirretroviral (Tarv) para todas as pessoas vivendo com HIV e/
ou aids.

Promocao do conceito de Indetectavel = Risco zero de transmissao do HIV-,
Imunizacdes (vacinas para hepatite A, hepatite B e HPV).
Prevencdo da transmissdo vertical do HIV, da sifilis, da hepatite Be do HTLV.

Testagem de HPV oncogénico para o rastreamento do cancer de colo de Utero.



PROTOCOLO CLINICO E DIRETRIZES TERAPEUTICAS PARA
PROFILAXIA PRE-EXPOSICAO (PrEP) DE RISCO A INFECCAO PELO HIV

A oferta das estratégias de prevencdao combinada deve ser centrada nas
pessoas, levando em consideracdo seus contextos sociais.

A Figura 1 representa a combinacdo e a ideia de movimento de algumas das
diferentes estratégias de prevencado.

Figura 1— Mandala da Prevencdo Combinada

Fonte: Dathi/SVSA/MS.

Para mais informacoes sobre as estratégias de prevencdao combinada, consultar:

Prevencao Combinada do HIV: Bases conceituais para
trabalhadores(as) e gestores(as) de saude?

https://www.gov.br/aids/pt-br/centrais-de-conteudo/
publicacoes/2017/prevencao_combinada_-_bases_
conceituais_web.pdf/view
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A eficacia e a seguranca da PrEP ja foram comprovadas em diversos estudos
clinicos e segmentos populacionais, bem como em estudos demonstrativos3-2,

O estudo iPrEx avaliou a PrEP oral didria em homens cisgénero (cis) que fazem
sexo com homens e em mulheres transgénero (trans) e concluiu que, com seu uso,
houve uma reducdo de 44% no risco de aquisicao de HIV, com a possibilidade de 95%
de queda na incidéncia do HIV em participantes aderentes a profilaxia®. Entre pessoas
cis heterossexuais, a eficacia geral da PrEP foi de 62% no estudo TDF2, sendo de 49%
entre as mulheres e 80% entre os homens incluidos na pesquisa* Recente revisdo
sistematica que avaliou a relacdo entre adesdo e efetividade da PrEP em mulheres cis
demonstrou que, com adesdo de 7 (sete) comprimidos por semana, ndo houve casos
de HIV e, com adesdo entre 4 (quatro) e 6 (seis) comprimidos por semana, a incidéncia
de HIV foi apenas 13% maior®. Entre pessoas que usam drogas injetaveis, o estudo
Bangkok Tenofovir mostrou uma reducdo de 49% no risco de infeccdo pelo HIVS,

No estudo PROUD, que avaliou o uso aberto de PrEP em homens cis que
fazem sexo com homens comrisco de infeccdo pelo HIV, observou-se 86% de eficacia
daintervencao™.

Também foram avaliadas, no estudo IPERGAY, a eficacia e seguranca da PrEP
sob demanda, isto é, o uso do medicamento antes e apos a exposicdo, ao invés do
tradicional esquema de uso diario ou continuo. Nesse cenario, verificou-se uma
reducao de 86% no risco de aquisicao do HIV, mesmo com uso de menor quantidade

mensal de comprimidos™
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Em pessoas com infeccdo crénica pelo virus da hepatite B (HBV), os estudos
realizados até o momento indicam que a PrEP pode ser utilizada com seguranca'™ Nao
foi observada recidiva clinica nos ensaios que incluiram pessoas com infeccdo crénica
por hepatite B3®, Para pessoas em uso de PrEP com HBV cronica e sem indicacdo de
tratamento antiviral, o uso e a interrupcao da PrEP apresentam risco, embora baixo,
de reativacdo inflamatoria hepatica grave (hepatite fulminante). Nesses casos, para
prescricdo da PrER, recomenda-se ponderar o risco-beneficio entre a chance de
aquisicdo do HIV e a possibilidade de ocorréncia de hepatite fulminante™ ™.

4.2 Criterios deindicacao

4,21 Epidemiologia do HIV

A taxa de deteccdo de aids em jovens de 20 a 24 anos e de 25 a 29 anos
apresentou crescimento entre osanos de 2012 e 2022". Desde 2017, osindividuos entre
25 e 29 anos vém mostrando as maiores taxas de deteccdo de aids, tendo atingido o
patamar de 54,4 casos para cada 100 mil habitantes. Em 2022, a ocorréncia de novas
infeccdes peloHIV emmulheresemidadereprodutiva,de15a49anos,representou78,3%
do total no sexo feminino, o que ressalta a importancia do planejamento reprodutivo e
da oferta de testagem, profilaxia ou tratamento precoce™. Quando avaliada a variavel
raca/cor, observa-se que, a partir de 2015, a infeccdo pelo HIV em pessoas pretas e
pardas passou a representar mais da metade dos casos.

Estudos nacionais demonstram que alguns grupos populacionais sdo
desproporcionalmente mais atingidos pelo HIV, quando comparados a populacdo
brasileira geral. A taxa de prevaléncia de HIV entre mulheres cis profissionais do sexo é
de 5,3%"; entre pessoas que usam drogas (exceto alcool e maconha)®, de 5,9%; entre
gays e homens cis que fazem sexo com homens, de 18,4%"; e entre mulheres trans
e travestis, de 31,2%2°. Ainda, em um estudo representativo para o pais com pessoas
que usam crack e similares, verificou-se uma prevaléncia de 5% de infeccdo pelo HIV.
Entretanto, no recorte entre mulheres e homens desse mesmo estudo, constataram-
se prevaléncias de 8% e 4%, respectivamente?’. Esses grupos, por vezes, apresentam
vulnerabilidades especificas acrescidas, que sao influenciadas por processos histoéricos
de estigmatizacdo e marginalizacdo social. As diversas realidades sociais das pessoas
podem impor barreiras de acesso ao servico de saude para a obtencdo de prevencao,
testagem e tratamento, 0 que resulta na exclusdo desses grupos do direito a saude.

Assim, esses dados demonstram a importancia de politicas publicas
intersetoriais direcionadas as pessoas em situacdo de maior vulnerabilidade para a
infeccdo pelo HIV, buscando romper barreiras de acesso relacionadas, principalmente,

a0 estigma e a discriminacdo.
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Contextos de vulnerabilidade acrescida para a aquisicdo da infeccao pelo HIV

O simples pertencimento a um dos segmentos populacionais-chave que
apresentam maior prevaléncia de HIV em relacdo a populacdo geral — homens cis gays,
mulheres trans e travestis, profissionais do sexo e pessoas que usam drogas — ndo é
suficiente para caracterizar individuos em situacdo de maior vulnerabilidade ao HIV.

AprevalénciadeHIV étambémfortemente determinadaporfatoressociais,como
a vivéncia de situacdes de homofobia, transfobia, racismo, sexismo e outras formas de
violéncia e vulnerabilizacdo social???3. De maneira ampla, os determinantes sociais da
saude contemplam elementos demograficos, etarios, econémicos, educacionais e
culturais?*. Assim, por uma sinergia de diversos fatores que levam a 'invisibilidade' ou a
marginalizacdo social, esses grupos populacionais encontram diversos obstaculos no
acesso a acoes e servicos de saude para prevencao, diagnostico e tratamento do HIV, o
que contribui ainda mais para sua situacdo de vulnerabilidade.

No contexto das vulnerabilidades sociais acima destacadas, algumas praticas
sexuais envolvem maior chance de aquisicdo do virus. O Quadro 1indica a probabilidade
estimada dainfeccdo pelo HIV segundo o tipo de exposicdo.

Quadro 1— Exposicdo ao HIV e probabilidade de infeccdo pelo HIV

PROBABILIDADE POR

EXPOSICAO

10.000 EXPOSICOES
Sexo anal receptivo (receber penetracdo no anus) 138
Sexo anal insertivo (penetrar o anus) 1
Sexual Sexo vaginal receptivo (receber penetracdo na vagina) 8
Sexo vaginal insertivo (penetrar a vagina) 4
Sexo oral (receptivo ou insertivo) Baixa probabilidade

Mordedura, saliva, compartilhamento de fluidos ) -
Outras ] ] ) Baixa probabilidade
corporais e de brinquedos sexuais

Compartilhamento de agulha contaminada (entre
Parenteral L 63
pessoas que usam drogas injetaveis)

Fonte: adaptado de Patel et al,, 201425,

As praticas sexuais consideradas como de baixa probabilidade para a infeccao
pelo HIV, quando repetidas frequentemente, podem implicar maior probabilidade de
aquisicdo da infeccao?®.
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Da mesma forma, as pessoas que buscam a profilaxia pés-exposicio (PEP)
de maneira repetida (mais de uma vez nos ultimos 12 meses) sinalizam exposicio
recorrente ao HIV e a disposicdo para o uso de uma estratégia de profilaxia biomédica,
0 que constitui uma oportunidade para a oferta de PrEP.

A avdliacGo da elegibilidade para o uso da PrEP deve considerar as prdticas e

parcerias sexuais, a dinémica social e os contextos especificos que podem colocar o
individuo em situacdo de maior vulnerabilidade para a infeccdo pelo HIV.

A presenca de outras ISTs também pode indicar maior vulnerabilidade para
a aquisicao do HIV. Estudos demonstram que pessoas com ISTs e infeccdes ndo
ulcerativas do trato geniturinario tém um risco aumentado em trés a 10 vezes para a
infeccdo pelo HIV, com incremento de 18 vezes na presenca de Ulceras genitais?®.

O consumo de alcool e outras drogas no contexto sexual frequentemente
tem impacto na utilizacdo de medidas preventivas ho momento da pratica sexual e
estdo associados ao aumento do risco de infeccdo pelo HIV. Também conhecida como
“sexo quimico” (chemsex), a pratica sexual sob a influéncia de drogas psicoativas
(metanfetaminas, gama-hidroxibutirato — GHB, MDMA, cocaina, poppers) tem sido
observada para melhorar ou facilitar as experiéncias sexuais e € um indicativo de
vulnerabilidade para o HIV# 28,

E importante destacar que as pessoas vivendo com HIV e/ou aids que mantém
carga viral do HIV indetectavel, ou abaixo de 200 copias/mL ha mais de seis meses,
apresentam risco zero de transmissao do HIV por via sexual®.
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51 Critérios de inclusao

A PrEP pode ser indicada para pessoas a partir de 15 anos, com peso corporal

igual ou superior a 35 kg, sexualmente ativas e que apresentem contextos de

vulnerabilidade acrescida para a aquisicao da infeccao pelo HIV.

Para essa indicacdo, a avaliacdo de exposicdes ao HIV deve ser individualizada

e considerar as praticas e parcerias sexuais da pessoa, a sua dinamica social e os

contextos especificos associados a maior vulnerabilidade.

Assim, devem também ser considerados os seguintes indicativos:

>

>

Solicitacdo ou desejo de usar PrEP.

Repeticdo de praticas sexuais anais ou vaginais com penetracdo sem uso
ou com uso irregular de preservativo.

Frequéncia de relacdes sexuais com parcerias eventuais.
Quantidade e diversidade de parcerias sexuais.

Historico de episodios de ISTs.

Busca repetida por PEP.

Parceria(s) vivendo com HIV com carga viral detectavel.

Contextos de relacdes sexuais em troca de dinheiro, objetos de valor,
drogas, moradia, dentre outros.

Pratica de sexo com o uso de substancias quimicas (chemsex).

Compartilhamento de agulhas, seringas ou outros equipamentos para
injetar drogas.

Parceria(s) com situacdo desconhecida para o HIV-1 e que apresente(m)
qualguer um dos fatores acima.



PROTOCOLO CLINICO E DIRETRIZES TERAPEUTICAS PARA
PROFILAXIA PRE-EXPOSICAO (PrEP) DE RISCO A INFECCAO PELO HIV

511 PrEP para adolescentes

Para os adolescentes com mais de 15 anos, deve-se garantir 0 acesso a
servicos, orientacdes e consultas de saude sem a necessidade de presenca ou
autorizacdao de pais ou responsaveis, com direito a privacidade e sigilo, salvo em
situacdes de necessidade de internacao ou de risco de vida, conforme o Estatuto da
Crianca e do Adolescente®. Para mais informacdes sobre o tema, consultar a Nota
Tecnica vigente.

Ressalta-se que o Codigo de Etica Medica, em seu capitulo IX (sigilo
profissional), artigo 103, estabelece que é vedado ao profissional médico(a): “Revelar
segredo profissional referente a paciente menor de idade, inclusive a seus pais ou
responsaveis legais, desde que o menor tenha capacidade de avaliar seu problema
e de conduzir-se por seus proprios meios para soluciona-lo, salvo quando a ndo
revelacdo possa acarretar danos ao paciente'?',

A PrEP oral pode ser indicada para pessoas acima de 15 anos e com 35 kg ou
mais, ndo sendo necessario o consentimento dos pais e/ou responsaveis, desde que
apessoatenha compreensdo da profilaxia e seuacompanhamento. Para osindividuos
em uso da profilaxia com indicacdao de PrEP sob demanda, deve-se verificar a
capacidade de compreensao de uso do esquema.

Salientem-se alguns aspectos importantes a serem considerados no
acompanhamento de adolescentes3

> Avaliacdo da necessidade de consultas de acompanhamento mais
frequentes e de meios remotos de acompanhamento (lembretes por
mensagens de celular ou teleatendimento).

) Horario de atendimento flexivel.

> Profissionais de saude acessiveis e abordagem livre de julgamento.

> Indagacdo sobre duvidas e receios sobre a experiéncia sexual.

> Acesso aservicos adicionais, como testes de gravidez, contracepcao, saude

mental, uso de substancias e apoio social.

512 PreP durante a concepcdo, agestacaoeo
aleitamento

Estudos demonstram que mulheres negativas para o HIV, com desejo de engravidar
de parceria vivendo com HIV ou com frequentes situacées de potencial exposicdo
ao HIV, podem se beneficiar do uso de PrEP de forma segura, ao longo da gravidez e

da amamentacéo, para proteger a simesmas e ao bebé*,



https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/notas-tecnicas/2022/sei_ms-0029675943-nota-tecnica-prep-15.pdf/view#:~:text=DCCI%2FSVS%2FMS-,Nota%20T%C3%A9cnica%20N%C2%BA%20498%2F2022%20%2DCGAHV%2F.,por%20via%20sexual%20pelo%20HIV.
https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/notas-tecnicas/2022/sei_ms-0029675943-nota-tecnica-prep-15.pdf/view#:~:text=DCCI%2FSVS%2FMS-,Nota%20T%C3%A9cnica%20N%C2%BA%20498%2F2022%20%2DCGAHV%2F.,por%20via%20sexual%20pelo%20HIV.
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Em estudos clinicos com casais heterossexuais adultos, a PrEP se mostrou
segura e eficaz em reduzir a infeccdo pelo HIV*®. Durante esses ensaios, henhum
problema de saude foi observado em mulheres em uso de PrEP no inicio da gestacado
ou em recém-nascidos.

Sabe-se que o risco de infeccdo pelo HIV aumenta durante a gestacdo®,
assim como também € maior o risco de transmissao vertical do HIV quando a infeccdo
acontece durante a gravidez ou o aleitamento. Portanto, a PrEP pode ser indicada
como uma estratégia de prevencdo para gestantes sob alto risco de infeccdo pelo HIV.

Recomenda-se que, para casais sorodiferentes, a pessoa vivendo com HIV e/
ou aids esteja em terapia antirretroviral e com carga viral indetectavel durante o periodo
de planejamento reprodutivo. Nos casos de parcerias com carga viral detectavel (acima
de 200 copias/mL)3®, desconhecida ou ndo documentada, a PrEP esta recomendada®.

Para mais informacdes, consultar o "Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
para Prevencdo da Transmissdo Vertical do HIV, Sifilis e Hepatites Virais"", disponivel em
https://www.gov.br/aids/pt-br/centrais-de-conteudo/pcdts, https://www.gov.br/
conitec/pt-br/assuntos/avaliacao-de-tecnologias-em-saude/protocolos-clinicos-e-
diretrizes-terapeuticas e https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/pcdt.

52 (Critérios de exclusao

Serdo excluidas da possibilidade de uso da PrEP as pessoas que apresentarem
as seguintes contraindicacdes ao seu uso:

> Resultado de teste de HIV reagente.

> Clearance de creatinina (CICr) estimado abaixo de 60 mL/minuto.


https://www.gov.br/aids/pt-br/centrais-de-conteudo/pcdts
https://www.gov.br/conitec/pt-br/assuntos/avaliacao-de-tecnologias-em-saude/protocolos-clinicos-e-diretrizes-terapeuticas
https://www.gov.br/conitec/pt-br/assuntos/avaliacao-de-tecnologias-em-saude/protocolos-clinicos-e-diretrizes-terapeuticas
https://www.gov.br/conitec/pt-br/assuntos/avaliacao-de-tecnologias-em-saude/protocolos-clinicos-e-diretrizes-terapeuticas
https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/pcdt

AVALIACAO CLINICA E
L ABORATORIAL INICIAL

A andlise dos critérios de elegibilidade para o uso de PrEP deve ocorrer dentro

de uma relacdo de vinculo e confianca entre a pessoa e o(a) profissional de saude,

que permita compreender as vulnerabilidades envolvidas nas praticas sexuais do

individuo, assim como suas condicdes objetivas de adesao ao uso do medicamento.

Na consulta inicial, os(as) profissionais devem abordar e avaliar:

>

>

>

>

Aspectos sobre o gerenciamento de risco e vulnerabilidades.
Entendimento e motivacdo para o inicio da PrEP.

Indicacao de PEP, caso tenha havido exposicdo de risco nas ultimas 72 horas.
Sinais e sintomas para exclusao de infeccdo aguda pelo HIV.

Historico e fatores de risco para doenca renal.

Testagem e tratamento de outras ISTs.

Além disso, na primeira consulta, devem-se realizar os procedimentos e
exames elencados no Quadro 2.
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Quadro 2 — Elementos da primeira consulta para oferta de PrEP

EXAMES METODO

Pesquisa de anticorpos anti-HIV (imunoensaio laboratorial ou

Teste para HIV .

TR, preferencialmente)2®

Pesquisa de anticorpos treponémicos (ex.: imunoensaio
Teste para sifilis laboratorial ou TR, preferencialmente) ou ndo treponémicos

(ex.: VDRL, RPR, TRUST)¢

) ~ Pesquisa do material genético em amostra de urina ou secrecao
Identificacdo de

. genital, anorretal ou orofaringea (escolher a amostra de acordo
outras ISTs (clamidia e

com a pratica sexual da pessoa e a metodologia disponivel na

0N0COCo
8 ) rede local)?
) Pesquisa de HBsAg (ex.:imunoensaio laboratorial ou TR,
Teste para hepatite B® , ,
preferencialmente) e anti-HBcT
) Pesquisa de anti-HCV (ex.:imunoensaio laboratorial ou TR,
Teste para hepatite C ]
preferencialmente)
Funcdo renal Dosagem de creatinina sérica e CICr, conforme faixa etaria

Outros procedimentos

Vacinacado para hepatite B¢, hepatite A e HPV

Avaliacdo do histdrico de fraturas patologicas

Fonte: Dathi/SVSA/MS.

Legenda: TR = teste rapido; VDRL = Venereal Disease Research Laboratory; RPR = Rapid Plasm Reagin, TRUST =

Toluidine Red Unheated Serum Test; ISTs = infeccdes sexualmente transmissiveis; HBsAg = antigeno de superficie da

hepatite B; anti-HBcT = anticorpos totais contra o “core” (nucleo) do virus da hepatite B; anti-HCV = anticorpos contra

0 virus da hepatite C; HPV = papilomavirus humano; CICr = clearance de creatinina.

2 Para o teleatendimento, o autoteste de HIV pode ser utilizado. Para mais informacdes, consultar a Nota Tecnica vigente.

b0 teste deve ser realizado utilizando amostra de sangue total, soro ou plasma.

€ Em pessoas com diagndstico prévio de sifilis, a investigacdo diagnostica deve ocorrer com teste ndo treponémico.

9Para mais informacoes, consultar o Informe Técnico sobre a Rede Nacional de Laboratérios de Biologia Molecular para
Deteccao de Clamidia e Gonococo no SUS3,

¢ Nas pessoas vacinadas para hepatite B, avaliar a soroconversdo (anti-HBs) na consulta de retorno. Na presenca de
anti-HBs igual ou superior a 10 Ul/mL, ndo ha necessidade de repetir os exames para hepatite B.


https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/notas-tecnicas/2024/nota-tecnica-no-26-2024-cgahv-dathi-svsa-ms.pdf/view
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6.1 Abordagem de gestao deriscoe
vulnerabilidades

A partir do conhecimento das alternativas de estratégias de prevencdo,
deve-se conversar com o individuo sobre a possibilidade de realizar o gerenciamento
de risco de acordo com suas praticas sexuais e contextos de vida. Tal abordagem
reconhece que as escolhas sao feitas a partir de diferentes pertencimentos culturais,
insercbes comunitarias e historias individuais, que influenciardo a adocdao dos métodos
de prevencdo. E papel do(a) profissional de satude oferecer orientacdes centradas na
pessoa e em suas praticas sexuais, com o intuito de ajuda-la a reconhecer e escolher
a forma de prevencdo que considerar mais apropriada para sua saude sexual e seu
momento de vida.

Para auxiliar no reconhecimento e no gerenciamento do risco, os(as)
profissionais de saude devem praticar a escuta ativa e promover um ambiente favoravel
ao didlogo sobre sexualidade, desejos e prazer, sem preconceitos ou julgamentos
pessoais, possibilitando que a propria pessoa encontre solucdes para suas questdes.
Essa abordagem favorece o vinculo e facilita a adesdo a prevencdo combinada. O
didlogo deve considerar a experiéncia da pessoa com outros meétodos de prevencao,
suas praticas sexuais, tipo e frequéncia de parcerias sexuais, historico de saude sexual
e reprodutiva e contextos de vulnerabilidade e de exposicdo ao HIV e outras ISTs.

6.2 Avaliacao do entendimento e da motivacao
Dara o inicio da PrEP

A pessoa candidata ao uso da PrEP deve compreender a estratégia e como a
profilaxia se insere no contexto do gerenciamento de risco e vulnerabilidades. Também
deve ter claro que a PrEP € um método seguro e eficaz na prevencao do HIV, com raros
efeitos adversos, os quais, quando ocorrem, sdo transitorios e podem ser controlados
clinicamente™3>,

A efetividade da PrEP esta diretamente relacionada a adesdo a profilaxia.
O uso do medicamento conforme prescrito é fundamental para a protecdo contra o
HIV”3°, Portanto, a pessoa deve ser orientada a usar os medicamentos de acordo coma
prescricdo, assegurando assim a efetividade da prevencao.

A consulta para oferta de PrEP também deve ser uma oportunidade para
que o individuo possa se beneficiar de outras acdes em saude, como vacinacdo
para hepatite B, hepatite A e HPV, além de prevencado e tratamento precoce, quando
necessario, da sifilis e demais ISTs.



> MINISTERIO DA SAUDE

Deve-se enfatizar que o uso de PrEP ndo previne a sifilis e demais ISTs ou as
hepatites virais, sendo necessario, portanto, orientar a pessoa sobre outras formas
de prevencao, tais como: higienizacdo das maos, genitalia, perineo e regido anal antes
e depois das relacdoes sexuais; uso de preservativos durante as praticas sexuais
oral, vaginal e anal; uso de luvas de latex para dedilhado ou “fisting"; higienizacdo de
vibradores, plugs anais e vaginais e outros acessorios.

Estudos demonstrativos indicam que a PrEP é significativamente mais
protetora quanto menor o tempo de espera do usuario para o inicio da profilaxia™“,
Portanto, orienta-se que os(as) profissionais de saude prescritores(as) ndo percam a
oportunidade de ofertar a profilaxia no mesmo dia da consulta e da realizacdo da testagem.

0.3 Testagem para HIV

Para a indicacdo do uso da PrEP, deve-se excluir a presenca da infeccao pelo
HIV, por meio da avaliacdo clinica da pessoa e da realizacdo de testagem. Recomenda-
se, preferencialmente, a realizacdo do primeiro teste rapido (TR 1) anti-HIV utilizando
amostra de sangue total (obtida por puncdo digital ou venosa), soro ou plasma (de
acordo com aindicacdo na instrucdo de uso do teste utilizado).

A testagem devera seguir um dos fluxogramas definidos no “Manual Técnico
para o Diagnostico da Infeccdo pelo HIV em Adultos e Criancas"*, disponivel em:
https://www.gov.br/aids/pt-br/centrais-de-conteudo/manuais-tecnicos-
para-diagnostico.

Caso o TR1 seja reagente, deve-se realizar um segundo teste rapido (TR
2) diferente do primeiro, de acordo com o fluxograma do “Manual Técnico para
o Diagnostico da Infeccdo pelo HIV em Adultos e Criancas”. Se o TR 2 também for
reagente, a amostra deve ser considerada como ‘reagente para HIV" e, nesse caso, a
PrEP ndo estaindicada.

Nos casos em que o0 TR Te o TR 2 apresentarem resultados discordantes,
deve-se repetir o fluxograma completo de diagnostico com os mesmos conjuntos
diagnosticos ja utilizados e na mesma ordem. Persistindo a discordancia entre os
resultados, uma amostra deve ser colhida por puncdo venosa e enviada ao laboratoério
para ser submetida a um dos fluxogramas de diaghostico definidos para laboratério no
“Manual Técnico para Diagnostico da Infeccao pelo HIV em Adultos e Criancas'. Nesse
Caso, sera necessario aguardar o resultado da analise laboratorial para indicacdo da
PrEP ou da Tarv*.

Caso os testes rapidos realizados com amostras de sangue total, soro ou
plasma ndo estejam disponiveis, poderdo ser utilizados exames laboratoriais para o
rastreamento da infeccdo pelo HIV.


https://www.gov.br/aids/pt-br/centrais-de-conteudo/manuais-tecnicos-para-diagnostico
https://www.gov.br/aids/pt-br/centrais-de-conteudo/manuais-tecnicos-para-diagnostico
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O autoteste de HIV (realizado por meio de fluido oral ou sangue) também
pode ser utilizado para a primeira dispensacdo da PrEP oral no contexto do
teleatendimento®.

Da mesma forma, no atendimento presencial em acées extramuros, € possivel
utilizar o autoteste de HIV para oferta da profilaxia®>°4, facilitando o acesso a
saude para populacées em situacd@o de maior vulnerabilidade.

A pessoa tem ateé sete dias, ap06s a realizacdo do teste anti-HIV, para retirar a
PrEP na Unidade Dispensadora de Medicamentos (UDM), preferencialmente o mais
breve possivel. Nos casos em que a pessoa chegar a UDM apos esse prazo ou sem o
resultado do exame preenchido no formulario, a testagem de HIV precisara ser refeita,
situacdo em que pode ser utilizado o autoteste de HIV, com o objetivo de ndo atrasar a
dispensacdao da PrEP.

A janela imunologica para imunoensaios que detectam anticorpos contra o
HIV pode variar de 30 a120 dias, contados a partir domomento dainfeccdo, adepender
da metodologia e de condicbes imunoldgicas inerentes aos individuos testados.
O autoteste de HIV apresenta as mesmas caracteristicas quanto a capacidade de
deteccdo dainfeccdo aguda, quando comparado ao uso de testes rapidos executados
por profissionais de saude ou em ambiente laboratorial.

Os autotestes de HIV sdo capazes de detectar a presenca de anticorpos
anti-HIV em amostras de sangue total ou fluido oral e apresentam sensibilidade
e especificidade similares em relacdo aos testes rapidos de HIV executados por
profissionais de sauide no &mbito do SUS#-#4,

Em caso de resultado reagente em um autoteste de HIV, deve-se utilizar o
fluxograma completo (dois ou mais testes) para diagnostico da infeccdo pelo HIV,
conforme preconizado no "Manual Técnico para Diagnhostico da Infeccao pelo HIV em
Adultos e Criancas”, ndo sendo o autoteste considerado como parte do fluxograma
do diagnostico.

Para mais detalhes sobre métodos diagnosticos de infeccao pelo HIV, consultar:

Manual Técnico para o Diagnéstico da Infeccao pelo HIV em
Adultos e Criancas*
https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/
Mmanuais-tecnicos-para-diagnostico



https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/manuais-tecnicos-para-diagnostico
https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/manuais-tecnicos-para-diagnostico
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6.4 Exclusao deinfeccao viralaguda pelo HIV

Em paralelo a investigacdo por meio da testagem para HIV, recomenda-se
avaliar ativamente, em todas as consultas de PrEP, a ocorréncia de exposicdo derisco
prévia e/ou a presenca ou relato, referente as ultimas quatro semanas, de sinais e
sintomas inespecificos de infeccdo viral, que podem ser indicativos de infeccdo viral
aguda pelo HIV.

Apos a transmissdo do HIV, alguns individuos costumam apresentar quadro
clinico semelhante a uma sindrome de mononucleose infecciosa ou a uma sindrome
gripal, geralmente entre a segunda e a quarta semana apos a exposicdo. Os sinais e
sintomas descritos no Quadro 3 costumam ser autolimitados e amaior parte desaparece
entre trés a quatro semanas.

Quadro 3 — Sinais e sintomas de infeccao aguda pelo HIV

Febre

Mal-estar

Cefaleia

Fadiga

Faringite

Exantema

Linfadenopatia cervical/submandibular /axilar

Mialgias ou artralgias

Ulceracbes mucocutaneas

Hepatoesplenomegalia

Fonte: Dathi/SVSA/MS.

Na suspeita clinica da infeccdo aguda pelo HIV, com auséncia de marcadores
imunologicos, deve-se realizar o exame de carga viral do HIV, a fim de reduzir o periodo
de janela diagnostica. Nesse caso, o inicio da PrEP deve ser postergado até a definicdo
do diagnostico.

Pessoas com exposicdo de risco recente, sobretudo nos ultimos 30 dias, devem
ser orientadas quanto a possibilidade de infeccdao, mesmo com resultado ndo reagente
nos testes realizados*>“5,
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Caso seja confirmada a infeccdo pelo HIV, a PrEP ndo esta mais indicada. Nesse

caso, a Tarv deverd ser iniciada.

Os individuos que tiveram uma exposicdo recente de risco, fora da janela
de 72 horas para o inicio de PEP, e que se apresentam durante a avaliacdo inicial sem
sinais e sintomas de infeccdo pelo HIV e com TR ndo reagente para HIV, podem iniciar
imediatamente a PrEP. A espera pela garantia de que essas pessoas estejam fora do
periodo da janela imunologica pode levar a exposicoes adicionais e atraso no inicio
da profilaxia. Sugere-se orientar o individuo a retornar a unidade de saude caso haja
presenca de sinais e/ou sintomas de infeccao aguda pelo HIV.

6.5 Avaliacdo daindicacao de PEP

Para as pessoas que buscarem a PrEP e que tenham relatado potencial
exposicdo ao HIV dentro das ultimas 72 horas, recomenda-se a avaliacdo para inicio
imediato da PEP. Para mais informacdes, consultar:

Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Profilaxia
Pés Exposicdo (PEP) de risco a infeccdo pelo HIV, IST e
Hepatites Virais

https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/pcdts

A PEP ao HIV, as hepatites virais, a sifilis e a outras ISTs consiste no uso de
medicamentos parareduzir o risco de adquirir essas infeccoes apos potencial exposicao
derisco.

Pessoas que repetidamente procuram a PEP também devem ser avaliadas para
o uso da PrEP. Nesse contexto, a PrEP pode ser iniciada logo apos a conclusdo dos 28
dias da PEP, evitando uma lacuna desnecessaria entre a PEP e a PrEP. Deve-se realizar
um teste rapido ou sorologia para HIV (sangue) nessa transicdo, assim como os demais
exames laboratoriais indicados no inicio da PrEP (Quadro 2), caso ainda ndo tenham sido
realizados durante o ciclo da PEP.

As pessoas com indicacdo momenténea de PEP podem ser futuras candidatas

a PrepP.



https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/pcdts
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Individuos aderentes ao esquema de PrEP diaria, com uso regular dos
comprimidos, apos alcancados os niveis protetores do medicamento, ndo necessitam
de PEP ap6s uma exposicao sexual de risco ao HIV. Ja para aqueles que relatam uso
esporadico ou irregular da PrEP, que acabe comprometendo a seguranca e a eficacia
do medicamento, a prescricao de PEP pode ser indicada se houver relato de exposicao
sexual nas ultimas 72 horas*. A adesdo inadequada, que pode levar a indicacdo da PEP,
é definida como:

> Mulheres cis, pessoas trans designadas do sexo feminino ao nascer e
qualquer pessoa em uso de hormonio a base de estradiol: uso de cinco
doses ou menos nos sete dias antes da exposicdo.

> Parahomens cis, pessoas ndo binarias designadas como do sexo masculino
a0 nascer e travestis e mulheres transexuais que ndo estejam em uso de
horménios a base de estradiol: uso de trés doses ou menos nos sete dias
antes da exposicao, em caso de PrEP oral diaria.

Ao término do curso de 28 dias de PEP, e apos a exclusdo de infeccdo pelo HIV,
a PrEP pode ser reiniciada, com énfase na identificacao das barreiras enfrentadas pelo
individuo para aderir ao esquema de PrEP, além de apoio e orientacdes para sana-las.

No momento da assisténcia a pessoas que procuram a PEP para prevencao da
infeccao pelo HIV, é necessario tambeém realizar o rastreamento da sifilis e demais ISTs
e, em caso de violéncia sexual, oferecer profilaxia a essas infeccdes. Alem disso, toda
situacdo de exposicao deve ser avaliada quanto ao risco de exposicdo as hepatites
virais, quando pode haver indicacdo de vacinacao e imunoglobulina.

Para mais informacoes, consultar:

Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Profilaxia
Pés Exposicido (PEP) de risco ainfeccdo pelo HIV, IST e
Hepatites Virais

https:.//www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/pcdts

0.6 Testagem e tratamento de outrasISTs

Individuos elegiveis para PrEP apresentam maior chance para a aquisicdo de
outrasISTs,uma vez que essas infeccdes compartilham as mesmas vias de transmissao
do HIV. Assim, a testagem para ISTs deve ser estabelecida na rotina do cuidado das
pessoas em PrEP, sendo que a investigacdo e o tratamento de ISTs nao devem ser
impeditivos para o inicio da profilaxia.


https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/pcdts
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Recomenda-se testagem para:

> Sifilis: preferencialmente por teste rapido, instituindo-se o tratamento
quando indicado. No caso de pessoa com historico prévio de sifilis, deve-se
indicar o inicio da investigacdo com um teste ndo treponémico (como VDRL
ouRPR).

> Clamidia e gonococo por biologia molecular: realizar pesquisa, de acordo
com a pratica sexual, em urina, amostras endocervicais, secrecdo genital
ou amostras extragenitais (anais e faringeas). Para mais informacoes,
consultar o “Informe técnico sobre a Rede Nacional de Laboratérios de
Biologia Molecular para Deteccéo de Clamidia e Gonococo no SUS",

Para mais informacoes sobre diagnostico e tratamento das ISTs, consultar:

Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencao
Integral as Pessoas com Infec¢cdoes Sexualmente
Transmissiveis (IST)

https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/pcdts

0./ Testagem parahepatites virais

HepatitesBe C

Pessoas sexualmente ativas (especialmente homens cis gays ou outros
homens cis que fazem sexo com homens) ou que usam drogas apresentam
maior risco de infeccdo de hepatite pelo virus B (HBV)*® e hepatite pelo virus C
(HCV)*°. Recomenda-se a investigacao inicial das hepatites virais B e C utilizando,
preferencialmente, testes rapidos.

A testagem devera seguir os fluxogramas definidos no “Manual Técnico para o
Diagnostico das Hepatites Virais">°, disponivel em https://www.gov.br/aids/pt-br/
central-de-conteudo/manuais-tecnicos-para-diagnostico.

O perfil imunolégico para as hepatites virais B (HBsAg, anti-HBs e anti-HBc —

total eIgM) e C (anti-HCV) deve ser documentado em todas as pessoas com indicacao
de PrEP, com exames solicitados e/ou coletados na consulta inicial.

A infeccdo pelo HBV ou pelo HCV ndo é contraindicacdo para o uso de PrEP
oral diaria. Ainda que os resultados ndo estejam disponiveis no momento ou que haja
diagnostico de HBV, a PrEP com posologia didria pode ser iniciada™.

As pessoas candidatas a PrEP com diagnostico de hepatite viral B cronica
devem ser referenciadas para avaliacdo e acompanhamento especifico, com o objetivo


https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/pcdts
https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/manuais-tecnicos-para-diagnostico
https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/manuais-tecnicos-para-diagnostico
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de investigar a presenca de atividade da doenca, o estagio de fibrose hepatica e
a seguranca do uso concomitante de tenofovir/entricitabina (TDF/FTC), avaliar o
tratamento e monitorar a funcdo hepatica nainterrupcdao da PrEP.

No caso de TR anti-HCV reagente, o individuo candidato a PrEP deve ser
encaminhado para realizacdo de exames complementares visando a conclusdo
diagnostica e a avaliacdo clinica adicional (investigacdo de infeccdo ativa pelo HCV),
podendo a PrEP ser iniciada antes mesmo que os resultados dos exames estejam
disponiveis.

Hepatite A

Considerando que o principal meio de transmisséao do virus da hepatite A (HAV)
€ a via fecal-oral, o que inclui a transmissdo sexual anal-oral, recomenda-se avaliar a
pessoa em uso de PrEP para um eventual episodio de infeccdo aguda pelo HAV.

No momento da consulta, também se devem instruir os individuos em PrEP
quanto as medidas de prevencdo a infeccdo pelo HAV, que sdo a higienizacdo das
mados, genitalia, perineo e regido anal antes e apos as relacdes sexuais, bem como a
higienizacdo de vibradores e plugs anais e vaginais.

0.8 Vacinacao

A prescricdo de vacinas para pessoas em uso de PrEP podera ser realizada
pelos prescritores(as) de PrEP dos servicos publicos e privados, por meio do formulario
"Prescricdo de Imunizantes” disponivel na aba "documentos’” do Sistema de Controle
Logistico de Medicamentos — Siclom gerencial (http://azt.aids.gov.br/documentos/
lista_doc.php).

O individuo, munido da "Prescricdo de Imunizantes”, devera buscar a sala de
vacina do Servico de Atendimento Especializado (SAE) ou do Centro de Testagem e
Aconselhamento (CTA). Caso os servicos de saude ndo possuam sala de vacina, a
pessoa devera ser encaminhada para uma Unidade Basica de Saude (UBS) na APS para
realizar a vacinacdo.

Vacinacao para hepatite B

A vacina para hepatite B € recomendada a todas as pessoas, em qualquer faixa
etaria. Os segmentos populacionais com indicacdo de PrEP também sdo prioritarios
para receber o esquema vacinal completo (geralmente de trés doses). A vacina para
hepatite B é indicada independentemente da disponibilidade do exame anti-HBs.

Nas pessoas vacinadas para HBV, deve-se avaliar a soroconversao (anti-HBs)
na consulta de retorno. Na presenca de anti-HBs igual ou superior a 10 Ul/mL, ndo ha
necessidade de repetir os exames para hepatite B.


http://azt.aids.gov.br/documentos/lista_doc.php
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Vacinacao para hepatite A

E necessario verificar a susceptibilidade da pessoa em uso de PrEP a vacina
para hepatite A por meio da pesquisa de exame soroldgico especifico (anti-HAV IgG ou
anti-HAV total). Caso a pesquisa dos anticorpos (anti-HAV IgG e anti-HAV total) seja
ndo reagente, deve-se recomendar a vacinacdo da pessoa suscetivel.

As indicacdes de vacinacdo para hepatite A em caso de susceptibilidade podem
ser encontradas no Manual dos Centros de Referéncia para Imunobiolégicos Especiais
(Crie), em https://www.gov.br/saude/pt-br/vacinacao/arquivos/manual-dos-
centros-de-referencia-para-imunobiologicos-especiais_6a-edicao_2023.pdf

Vacinacdo para papilomavirus humano (HPV)

Considerando que o HPV é uma infeccdo sexualmente transmissivel
muito comum e que as pessoas em uso de PrEP apresentam risco
desproporcionalmente aumentado para a aquisicdo dessa infeccdo,
recomenda-se a ampliacdo da vacinacéo contra o HPV para individuos
em uso de PrEP entre 15 e 45 anos, conforme as orientacoes a seguir:

> NAO vacinados contra o HPV:

» administrar trés doses aos 0, 2 e 6 meses (a sequnda dose

dois meses apos a primeira e a terceira seis meses apos a
primeira).

> VACINADOS contra o HPV:

» esquema completo para a faixa etaria ou situacao especial:
ndo vacinar.

» esquema incompleto: completar o esquema com trés doses.

A vacina HPV é contraindicada para gestantes, devendo-se, nesses casos,
aguardar o puerpério para a imunizacao.

6.9 Avaliacao dafuncao renal

A avaliacdo da funcdo renal é realizada por meio da dosagem de creatinina
sérica e do calculo do clearance de creatinina (CICr). Recomenda-se, na consulta inicial,
avaliar o histérico e fatores de risco para doenca renal, como presenca de hipertensdo
arterial sistémica (HAS) e diabetes, uso concomitante de medicamentos com potencial
nefrotdxico e historia conhecida de insuficiéncia ou lesdo renal.


https://www.gov.br/saude/pt-br/centrais-de-conteudo/publicacoes/guias-e-manuais/2024/manual-dos-centros-de-referencia-para-imunobiologicos-especiais-6a-edicao
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Indica-se a dosagem de creatinina na avaliacdo inicial, conforme a faixa etaria e
o histérico do individuo™:

> ldade inferior a 30 anos e sem fatores de risco para reducdo da funcdao
renal: opcional.

> ldade igual ou superior a 30 anos ou presenca de fatores de risco para
reducdo da funcdo renal: solicitar na primeira consulta.

A solicitacdo e a coleta do exame de funcao renal podem ser realizadas no diada
primeira dispensacdo de PrEP, com avaliacdo do resultado dentro do prazo do primeiro
retorno da pessoa em 30 dias, sem prejuizo para a primeira dispensacao da profilaxia.

Para pessoas sem historico de doenca renal ou fator de risco, o resultado do

exame ndo deve atrasar o inicio da PrEP.

Para o calculo do CICr estimado, podem ser utilizadas as formulas de
Cockcroft-Gault ou o CK-EPI atualizado. Ressalta-se que o CK-EPI é considerado
mais acurado que o Cockroft-Gault e mais facil de calcular, ndo sendo necessaria a
informacdo do peso corporal, bastando inserir idade, sexo e cor da pele.

Alguns estudos destacam as limitacdes do uso de calculos de clearance de
creatinina comuns na estimativa da funcdo renal, particularmente em pacientes com
variacGes fisiologicas ndo contabilizadas na férmula original de Cockcroft-Gault.
Varidveis como massa muscular e uso de medicamentos, relevantes para pacientes
transgénero, podem alterar a forma como a equacdo de Cockcroft-Gault € interpretada.

Sugere-se utilizar a Calculadora Virtual de CICr, preferencialmente
CKD-EPI, disponivel em: https://www.sbn.org.br/profissional/utilidades/
calculadoras-nefrologicas.

Para qualquer individuo com um CICr estimado igual ou superior a 60 mL/

minuto, pode-se prescrever com seguranca a PrEP oral contendo tenofovir.

Embora o uso do tenofovir possa levar a uma perda progressiva da funcdo
renal, ocorrendo em raros casos relatos de insuficiéncia renal aguda e sindrome
de Fanconi associados ao medicamento, ndo foi observado comprometimento
clinicamente significativo da funcdo renal em ensaios clinicos e estudos de
demonstracdo realizados com a PrEP oral contendo TDF/FTC5™54 Nesses casos,
ndo € raro que ocorra uma discreta alteracdo no CICr, totalmente reversivel com a
interrupcao do uso do medicamento.


https://sbn.org.br/medicos/utilidades/calculadoras-nefrologicas/
https://sbn.org.br/medicos/utilidades/calculadoras-nefrologicas/
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Dada a potencial toxicidade renal do tenofovir, a PrEP nGo estd indicada para

individuos com CICr abaixo de 60 mL/minuto.

Ainda, durante o seguimento da pessoa em uso de PrEP, caso o clearance de
creatinina estimado esteja abaixo de 60 mL/minuto, recomenda-se repetir 0 exame
em um outro dia antes de interromper o uso da PrEP oral contendo tenofovir. Destaca-
se que alguns fatores podem alterar a funcdo renal e devem ser avaliados antes da
interrupcdo da PrEP, dentre os quais: dieta (grande ingestdo de proteinas), massa
muscular, comorbidades, uso de outros medicamentos e suplementacdo com creatina.

O CICr geralmente retorna aos niveis normais um a trés meses apos a
interrupcdo da PrEP, e o medicamento pode ser reiniciado se o clearance for
confirmado como acima de 60 mL/minuto. Caso o CICr ndo volte aos niveis normais
apos a suspensdo da PrEP, o individuo deve ser encaminhado para investigacao
clinica e laboratorial adicional de outras causas de insuficiéncia renal, como diabetes
e hipertensao.

6.10 Avaliacao do historico de fraturas
patologicas

Nos estudos clinicos sobre PrEPR, as diminuicdes na densidade mineral 6ssea
(DMO) observadas durante o uso da profilaxia foram revertidas quando da interrupcdo
do medicamento®5°¢, apesar de o tenofovir ser conhecido por diminuir a massa éssea
quando usado para o tratamento ou a prevencdo da infeccdo pelo HIV. Da mesma
forma, os estudos clinicos e projetos de demonstracdo de PrEP ndo evidenciaram
nenhum aumento da incidéncia de fraturas patologicas no intervalo de um a trés anos
de observacdo’.

Portanto, ndo esta indicada a realizacdo rotineira de densitometria ¢ssea
ou outra avaliacdo de massa 0ssea para inicio de PrEP ou para o monitoramento
de individuos em uso da profilaxia. Entretanto, recomenda-se que as pessoas
candidatas a PrEP com historico de fratura ossea por fragilidade patologica ou
fatores de risco significativos para osteoporose sejam encaminhadas para avaliacao
e acompanhamento meédico e laboratorial especifico, nao sendo este um motivo para
atrasar o inicio da PrEP.



INDICACAO DE
PrEP ORAL

O esquema disponivel para PrEP € a associacdo em dose fixa combinada dos
antirretrovirais fumarato de tenofovir desoproxila (TDF) 300 mg e entricitabina (FTC)
200 mg. Atualmente, existem duas modalidades de PrEP oral: a didria e a sob demanda.

Recomenda-se que, para os individuos elegiveis a PrEP, o inicio da profilaxia seja
0 mais proximo do dia da realizacdo do teste para HIV, preferencialmente no mesmo dia
da testagem, até um maximo de sete dias apoés o teste. O inicio da PrEP no mesmo dia
reduz a exposicdo ao HIV5758,
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/1 Tempo necessario parainicio de protecao
segurada PreP

O tempo para o inicio da protecdo da PrEP no organismo depende da
concentracdo do medicamento no sangue e em outros tecidos. Esse
periodo apresenta variacées relacionadas a identidade de género, ao tipo

de exposicdo e ao uso de hormonios a base de estradiol>°-%2 sendo

necessdrio orientar a pessoa a utilizar medidas adicionais de prevenc@o
antes do inicio da protecao.

Assim, o tempo necessdrio de uso inicial da PrEP para protecdo,
considerando as variacoes, é:

A Tempo para

Populacéo Tpop
efeito seguro

Mulheres cis, pessoas trans designadas do sexo

feminino ao nascer e qualquer pessoa em uso de

hormonio a base de estradiol

Homens cis, pessoas ndo bindrias designadas como
do sexo masculino ao nascer e travestis e mulheres
transexuais que ndo estejam em uso de hormonios a
base de estradiol

2 horas

Néo ha contraindicacGo para PrEP oral didgria por pessoas que fazem uso de
terapia hormonal feminilizante ou masculinizante.

/.2 Modalidades de PriEP oral
/.2 PreP oraldiaria

A PrEP oral didria pode ser recomendada para qualquer pessoa acima de 15
anos e com mais de 35 kg.

A posologia indicada na PrEP oral diaria e de:

> 2 (dois) comprimidos de TDF/FTC no primeiro dia, seguidos de 1 (um)
comprimido de TDF/FTC diariamente.
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Figura 2 - Esquema da PrEP oral diaria

1o dia

Fonte: Dathi/SVSA/MS.

A PrEP oral didria deve ser a modalidade de escolha para pessoas com hepatite
B crénica (com e sem indicacdo de antiviral) pela possibilidade da inducao de resisténcia
do virus da hepatite B ao tenofovir decorrente do uso intermitente do medicamento.

Nos casos de HBV sem recomendacdo de antiviral e em que se tenha prescrito
a PrEP, reitera-se a importancia de avaliar a indicacdo de tratamento para hepatite B
quando se aventar a possibilidade de interrupcdo da profilaxia, com monitoramento
de uma possivel reativacdo do HBV e crises hepaticas. As pessoas em uso de PrEP
com HBV crénica devem ser orientadas a nao interromper a PrEP por conta propria e,
Caso isso ocorra, a buscar um servico de salde se surgirem sintomas sugestivos de
reativacdo da hepatite™™®.
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/2.2 PreEP oral sob demanda

Diante de evidéncias que demonstram a eficdcia e a seguranca da PrEP sob

demanda™3963%4 este PCDT recomenda a possibilidade de utilizacéio dessa
modalidade da profilaxia, também conhecida como "orientada para eventos”
(ED-PrEP), esquema ‘2 + 1+ 1",

Os grupos elegiveis para PrEP sob demanda sao: homens cis heterossexuais,
bissexuais, gays e outros homens cis que fazem sexo com homens, pessoas nao
binarias designadas como do sexo masculino ao nascer e travestis e mulheres
transexuais que ndo estejam em uso de hormaénios a base de estradiol.

Além do pertencimento ao grupo elegivel, para poder fazer uso da PrEP sob
demanda é necessario que as pessoas candidatas:

> tenham habitualmente relacdes sexuais com frequéncia inferior a 2 (duas)
vezes por semana; e

> consigam planejar o uso do esquema pelo menos duas horas antes da
relacdo sexual.

Para individuos pertencentes a populacées que possuem indicacdo de PrEP
sob demanda, mas que tenham praticas sexuais mais frequentes, segue
recomendado o uso de PrEP oral didria.

As pessoas em uso de PrEP sob demanda que passem a ter relacbes sexuais mais
frequentes, recomenda-se a mudanca para a modalidade de PrEP oral didria.

A posologia indicada na PrEP sob demanda (esquema2 +1+1) &
> doseinicial de 2 (dois) comprimidos de 2 a 24 horas antes da relacdo sexual +
> 1(um) comprimido 24 horas apés a dose inicial de dois comprimidos +

> 1(um) comprimido 24 horas ap6s a segunda dose.
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Figura 3 - Esquema da PrEP oral sob demanda

2 a24h 24h apos 24h apos a
antes do sexo dose inicial segunda dose
2 a24h 24h apos 24h apds a
antes do sexo dose inicial segunda dose

Fonte: Dathi/SVSA/MS.

Caso uma nova relacdo sexual ocorra no dia consecutivo apos completadas as
doses 2 + 1+ 1, € necessario que a pessoa em uso de PrEP sob demanda tome 1(um)
comprimido por dia até 48 horas apos o ultimo evento sexual. Se ocorrer umintervalo
de mais de um dia entre o ultimo comprimido e o proximo evento sexual, recomenda-
se que a pessoa reinicie o esquema2 +1+1.

Ressalta-se que os estudos de PrEP sob demandando apresentam evidéncias
de protecdo para relacdes sexuais neovaginais receptivas (em mulheres trans que
realizaram aredesignacao sexual). Portanto, suaindicacdo seria pararelacées sexuais
anais (insertiva e/ou receptiva) e vaginais insertivas.

A regularidade de consultas e exames laboratoriais € a mesma para as duas

modalidades de PrEP.
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/.3 Alternanda entre as modalidades de PreP oral

A escolha da modalidade de PrEPR, se diadria ou sob demanda, podera variar
conforme as circunstancias e o estilo de vida de cada individuo, considerando a
frequéncia, a previsibilidade e a possibilidade de planejamento do uso do esquema.

A alternancia entre as modalidades podera acontecer da seguinte forma®+

> A pessoa em uso de PrEP sob demanda que tem relacdo sexual nos dias
subsequentes a realizacao do esquema 2 + 1 + 1 deve ser orientada a
permanecer em uso de um comprimido por dia enquanto estiver mantendo
relacdes sexuais e parar de tomar o medicamento apenas dois dias apos o
ultimo ato sexual.

> Para a pessoa em uso de PrEP oral didria que passe a ter relacoes sexuais
menos frequentes ou relacbes sexuais previsiveis, o esquema da PrEP sob
demanda (2 + 1+ 1) pode ser usado em seu lugar, conforme preconizado.

O Quadro 4 resume as modalidades de PrEP oral.
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Quadro 4 - Resumo com as informacées sobre as modalidades de PrEP oral

PrEP ORAL | PARA QUEM DOSE INICIAL DOSES TEMPO PARA EFEITO SEGURO INTERRUPCAO SEGURA
SUBSEQUENTES
Diaria Todas as pessoas com indicacao Tomar 2 (dois) Tomar 1(um) Mulheres cis, pessoas trans Mulheres cis, pessoas trans designadas do
de PrEP comprimidos no comprimido por dia | designadas do sexo feminino ao sexo feminino ao nascer e qualquer pessoa
primeiro dia nascer e qualquer pessoaemuso | emuso de horménio a base de estradiol:
de hormonio a base de estradiol: tomar 1(um) comprimido por dia por 7 dias,
7 dias apos a ultima pratica sexual.
Homens cis, pessoas ndo bindrias | Homens cis, pessoas ndo binarias
designadas como do sexo designadas como do sexo masculino ao
masculino ao nascer e travestis nascer e travestis e mulheres transexuais
e mulheres transexuais que ndao que nao estejam em uso de hormonios a
estejam em uso de horménios a base de estradiol: tomar 1(um) comprimido
base de estradiol: 2 horas por dia por 2 (dois) dias, apos a ultima
pratica sexual.
Sob Homens cis, pessoas ndo binarias | Tomar 2 (dois) Tomar 1(um) 2 horas Tomar 1(um) comprimido por dia por 2
demanda designadas como do sexo comprimidos (de2 | comprimido 24 (dois) dias, apés a ultima pratica sexual.

masculino ao nascer e travestis
e mulheres transexuais que nao
estejam em uso de hormonios a
base de estradiol

E

Que tenham relacdes sexuais
com frequéncia inferior a 2 vezes
por semana e consigam planejar
ou prever as relacoes sexuais
com pelo menos 2 horas de
antecedéncia.

a 24 horas) antes da
relacdo sexual

horas apos a dose
inicial e mais 1
(um) comprimido
24 horas apo6s a
segunda dose

Fonte: Dathi/SVSA/MS.
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/.4 Efeitos adversos

As pessoas em uso de PrEP devem ser informadas sobre a possibilidade
de efeitos adversos decorrentes do uso dos antirretrovirais. Nos ensaios clinicos
disponiveis, os efeitos adversos foram semelhantes no grupo de intervencao e no
grupo placebo, e boa parte deles se resolveu apos os primeiros meses de uso39°°,

O(a) profissional de saude deve informar a pessoa que os efeitos adversos

esperados (nausea, cefaleia, flatuléncia, amolecimento das fezes ou diarreia
e edemas) sdo transitorios e que ha possibilidade de uso de medicamentos

sintomaticos para a resolucao dos sintomas.

/.5 (Criterios parainterrupcao da PrEP

A PrEP devera ser interrompida nos seguintes casos:

> Diagnostico de infeccdo pelo HIV.

> Desejo deinterromper a utilizacao do medicamento.

> Persisténcia ou ocorréncia de efeitos adversos relevantes.

> Adesdo inadequada a PrEP, mesmo apoés a abordagem individualizada
de adesado.

Para pessoas que passem por mudancas no contexto de vida, com importante
diminuicdo da frequéncia de praticas sexuais com potencial risco de infeccdo, o
esquema da PrEP sob demanda pode ser uma opcao, a ser avaliada entre a pessoa e
o(a) profissional, antes de interromper o uso da PrEP.

/.51 Tempo necessario parainterrupcao segura
daPrepP

E importante que o individuo seja orientado a conversar com a equipe de satde
sobre a descontinuidade da PrEP. Caso tenha havido relacbes sexuais com potencial
risco de infeccdo pelo HIV, recomenda-se, antes da interrupcao da PrEP, que a pessoa,
a contar da data da potencial exposicdo de risco, mantenha o uso da profilaxia pelo
periodo indicado a seguir™73:
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as>

Populacéo Manutencéo da prevencéo

Mulheres cis, pessoas trans Por mais 7 dias apds a ultima pratica
designadas do sexo feminino ao sexual

nascer e qualquer pessoa em uso de

horménio a base de estradiol

Homens cis, pessoas néo bindrias Por mais 2 dias apos a dltima prdtica
designadas como do sexo masculino | sexual

ao nascer e travestis e mulheres

transexuais que ndo estejam em uso

de hormoénios a base de estradiol

Na suspeita de infeccdo aguda pelo HIV, a suspensdo da PrEP deve ser
avaliada por critérios epidemiolégicos e clinicos, além da adesdo da pessoa, até a
confirmacdo ou exclusdo do diagnostico.

Individuos vivendo com hepatite B em uso de PrEP necessitam de avaliacdo
medica antes de interromperem a profilaxia. A suspensdo da PrEP em pessoas com
doenca hepatica pelo HBV pode levar a exacerbacdo, ou "flare”, das enzimas hepaticas
e a descompensacdo hepatica e ao obito em pacientes cirroéticos.

Deve-se orientar a pessoa, também, sobre a importancia de utilizar outros
meétodos preventivos e de se testar regularmente para HIV e outras ISTs, além da
possibilidade de retomar o uso da PrEP, caso ainda ocorram ou voltem a ocorrer
situacoes de maior chance de exposicao ao HIV ou de utilizacdo da PEP em situacoes
de exposicées pontuais.

Para reiniciar a PrER, apds um periodo de interrupcdo e/ou descontinuidade
(ver item 9.3), o(a) profissional deve realizar a testagem para HIV e proceder
conforme a avaliacdo inicial (ver item 6), realizando a dispensacdo de

medicamentos para 30 dias. Apos o retorno, hd possibilidade de seguimento
quadrimestral, devendo-se considerar todas as questées que levaram a
pessoa a descontinuar o uso da PrEP.




AVALIACAO DE INTERACOES
MEDICAMENTOSAS

Os(as) profissionais devem questionar a pessoa sobre o uso de medicamentos
concomitantes a PrEP. Para verificar possiveis interacbes medicamentosas entre a
PrEP e outros medicamentos, consultar:

Interacoes entre PrEP e outros medicamentos

https://interacoeshiv.huesped.org.ar/

A PrEP ndo afeta a eficacia dos contraceptivos e repositores hormonais3*,
assim como os contraceptivos e repositores hormonais nao afetam a eficacia da
PrEP®®. Os medicamentos da PrEP sdo processados nos rins, enquanto os hormoénios
anticoncepcionais sdao processados no figado, ndo havendo, também, interacoes
medicamentosas conhecidas com hormoénios sexuais®’.

Quanto a hormonizacdo feminilizante, em uma analise post hoc sobre infeccao
pelo HIV no ambito do estudo iPrEX emmulheres trans emuso de PrEP oral didria,ndo se
observou infeccdo pelo HIV quando detectados niveis sanguineos dos medicamentos
compativeis com a ingestdo de quatro ou mais doses de PrEP semanais®® Estudos
menores e mais recentes vém demonstrando a manutencdo da eficacia da PrEP
mesmo em uso de terapias hormonais de afirmacao de género diversas®®~"". Os dados
corroboram a seguranca do uso da PrEP em mulheres e homens trans, destacando a

importancia da adesao.



https://interacoeshiv.huesped.org.ar/
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0 uso de alcool e outras drogas recreativas, como cocaina e metanfetaminas,
nao reduzem a eficacia da PrEP, mas podem prejudicar a adesdo aos medicamentos’.
Tais condicdes devem ser detalhadas com as pessoas em uso de PrEP no intuito de ndo
postergar o inicio ou @ manutencdo da profilaxia.



SEGUIMENTO DA PESSOA
EM USQO DE PreP

91 Acompanhamento clinico e laboratorial

Uma vez que a PrEP é iniciada, a primeira dispensacdo deverd ser feita para 30
dias e, uma vez caracterizada a adesdo do individuo a estratégia, o seguimento
clinico serd quadrimestral (a cada 120 dias) e as dispensacées subsequentes
ocorrer@o de acordo com a capacidade de fornecimento da UDM.

As pessoas que, porventura, ndo recebam o quantitativo integral da PrEP para
o tempo de profilaxia indicado pelo(a) profissional de satide, poderéo recebé-lo

em outro momento, sem a necessidade de um novo teste rapido de HIV, desde
qgue ndo ultrapassada a validade do formuldrio, para complementar o tempo
indicado da profilaxia.

A redlizacdo do teste de HIV a cada consulta € obrigatoria, preferencialmente por
teste rdpido.

Durante o acompanhamento clinico, deve-se atentar para a possibilidade de
infeccdo aguda pelo HIV, alertando a pessoa quanto aos principais sinais e sintomas e
orientando-a a procurar imediatamente o servico de saude na suspeita de infeccdo.
Em caso de suspeita de infeccdo aguda pelo HIV, deve-se realizar o exame de carga

viral do HIV.
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A avaliacdo de efeitos adversos, continuidade e adesdo, interrupcao da PrEP

e outras orientacGes sobre prevencao do HIV e de outras ISTs, além da testagem e

tratamento para ISTs, devem fazer parte de todas as consultas de seguimento.

O Quadro 5 apresenta a periodicidade das atividades relacionadas ao

seguimento do individuo em uso de PrEP.

Quadro 5 - Seguimento clinico e laboratorial de pessoas em uso de PrEP

AVALIACOES

Avaliacdo de sinais e sintomas de infeccdo aguda

Peso da pessoa (em quilogramas)

Avaliacdo de efeitos adversos a PrEP

Avaliacdo da adesdo

Avaliacdo de exposicoes de risco

Dispensacado de antirretrovirais apos a prescricdo?

Avaliacdo da continuidade de PrEP

‘ PERIODICIDADE

Quadrimestral

Exames Método Periodicidade
Sorologia ou TR para HIV, utilizando amostra ApOs um mes dO.ImCIO
daPrEP e aseguir
Teste para HIV de sangue total, soro ou plasma. Autoteste quadrimestral (em
(sangue oufluido oral) toda consulta de PrEP)

Teste para sifilis

Teste treponémico de sifilis (ex.: TR ou
ELISA) ou ndo treponémico (ex.: VDRL ou
RPR ou TRUST)

Quadrimestral

Identificacdo de
outras ISTs (clamidia
e gonococo)

Testagem por biologia molecular em
urina, secrecao genital e/ou extragenital
(pesquisa de acordo com pratica sexual)

Semestral (ou mais
frequente em caso de

sintomatologia)

Anual, conforme

I . . .

Teste para hepatite B® | Pesquisa de HBsAg (ex.: TR) e anti-HBs avaliacdo inicial
Quadrimestral,

Teste para hepatite C¢ | Pesquisa de anti-HCV (ex.: TR) conforme avaliacao

inicial®

Monitoramento da
funcao renal?

Clearance de creatinina e dosagem de
creatinina serica

A cada 6 ou12 meses
(descrito a seguir)

Teste de gravidez

Quadrimestral (ou
quando necessario)

Fonte: Fonte: Dathi/SVSA/MS.

Legenda: TR = teste rapido; ELISA = Enzyme-Linked Immunosorbent Assay; VDRL = Venereal Disease Research
Laboratory; RPR = Rapid Plasm Reagin, TRUST = Toluidine Red Unheated Serum Test; ISTs = infeccbes sexualmente
transmissiveis; HBsAg = antigeno de superficie da hepatite B; anti-HBs = anticorpos contra o virus da hepatite B; anti-
HCV = anticorpos contra o virus da hepatite C; CICr = clearance de creatinina.
212 dispensacdo para 30 dias e, em seguida, trimestral (a cada 90 dias) ou quadrimestral (a cada 120 dias).
®Em caso de resultado ndo reagente em teste rapido (HBsAg) anterior e auséncia de imunidade natural ou adquirida
para ainfeccdo. Nas pessoas vacinadas para HBV, avaliar a soroconversdo (anti-HBs) na consulta de retorno. Apés a
soroconversao, nao ha necessidade de repetir o teste rapido para hepatite B.
¢ Solicitar anti-HCV em caso de resultado nao reagente em exame anterior.
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A reavaliacdo da funcdo renal deve ser realizada conforme a faixa etaria da
pessoa em uso de PrEP e a avaliacao inicial da funcdo renal™:

> Individuos com idade inferior a 50 anos, sem comorbidades, com avaliacdo
inicial da funcdo renal normal (CICr igual ou superior a 90 mL/minuto): a
cada 12 meses.

> Individuos com idade superior a 50 anos OU com historia de comorbidades,
tais como HAS e diabetes, OU com estimativa inicial do CICr inferior a 90 mL/
minuto: a cada seis meses.

Para pessoas com TR ou sorologia ndo reagente para HCV na consulta inicial,
0 mesmo exame deve ser repetido a cada trés meses no acompanhamento da PrEP.
O seguimento dos individuos que ja realizaram o tratamento para hepatite C e que
obtiveram a resposta viroldgica sustentada (RVS) deve ser realizado por meio da
dosagem semestral de alanina aminotransferase (ALT) e coleta de amostra para
realizacdo de carga viral (HCV-RNA), este ultimo nas seguintes situacoes:

i) se houver alteracdo de ALT;
ii) a cada 12 meses, mesmo que ndo haja alteracdo de ALT;

iii) em situacoes de exposicao de risco ainfeccdo pelo HCV.

Para pessoas em uso de PrEP hd no minimo um ano e sem historico de
descontinuidade da profilaxia, o seguimento clinico poderd ser ampliado para

seis meses. Nesses casos, a dispensacdo também poderd ser ampliada, a
depender da disponibilidade do estoque local. Durante esse intervalo, caso
apresentem sinais e/ou sintomas sugestivos de ISTs, os individuos devem ser
orientados a retornar ao servico de saude™=77,

9.2 Avaliacao de efeitos adversos

A presenca de efeitos adversos deve ser monitorada e questionada em todas as
consultas. Caso esses efeitos sejam identificados, podem ser prescritos medicamentos
para sinais e sintomas, conforme necessario. E importante informar a pessoa que 0s
efeitos adversos, quando presentes, costumam ser leves e com duracdo limitada.

9.3 Adesao e continuidade em PrEP

Estudos®*®® demonstraram que, para evitar infeccdo pelo HIV em uso de PrEP, o
individuo em uso da profilaxia deve utilizar uma quantidade minima de comprimidos por

semana para estar protegido:
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Quadro 6 - Ingestdo minima de comprimidos de PrEP

POPULAGAO ‘ QUANTIDADE DE COMPRIMIDOS

Mulheres cis, pessoas trans designadas do sexo
feminino ao nascer e qualquer pessoa em uso de
hormonio a base de estradiol

Pelo menos 6 (seis) comprimidos por
semana

Homens cis, pessoas ndo binarias designadas como
do sexo masculino ao nascer e travestis e mulheres | Pelo menos 4 (quatro) comprimidos
transexuais que néo estejam em uso de horménios | por semana

abase de estradiol

Fonte: Dathi/SVSA/MS.

A adesao e fundamental para efetividade da PrEP e deve ser abordada em todas

as consultas e dispensacoes de medicamentos, a partir de uma via de comunicacdo

simples e aberta.

Algumas atitudes do(a) profissional e orientacdes podem facilitar a adesdo da

pessoa, tais como:

>

Identificar barreiras e facilitadores da adesdo para cada individuo, evitando
julgamentos ou juizos de valor.

Reforcar ainformacdo sobre arelacdo entre adesdo e efetividade da PrEP.

Sugerir associar o uso do medicamento aos eventos que facam parte da
rotina didria do individuo.

Sugerirousodepossiveismecanismosdealertaparaousodomedicamento,
como despertadores e aplicativos.

Esclarecer quendo existerigidezde horarioe que, em caso de esquecimento,
a pessoa deve tomar o medicamento assim que lembrar.

Utilizar dados da farmacia ou do Sistema de Controle Logistico de
Medicamentos (Siclom) para avaliar o historico de dispensacdo do
medicamento no periodo entre as consultas e contagem de comprimidos
a cada dispensacao.

Avaliar e tratar efeitos adversos.

Enfatizar que ndo se deve deixar de tomar PrEP em caso de ingestdo de
alcool,usodedrogasoudehormoniosequendohadinteracdomedicamentosa
entre essas substancias.

Propor contatos intermediarios por mensagem ou intervalos mais
frequentes para o retorno da pessoa, especialmente na fase inicial de uso
da profilaxia, para auxiliar na adesao.
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Estudos demonstrativos325878 evidenciam que a adesdo inadequada pode ser
preditora da interrupcdo do uso da PrEP e, portanto, deve ser abordada como forma
de evitar a descontinuidade da profilaxia, principalmente nos seis meses iniciais de
uso. Dados nacionais’™ indicam maior descontinuidade no seguimento de PrEP por
individuos jovens, pessoas com menor escolaridade e mulheres trans/travestis.

O maior desafio no acompanhamento de PrEP € manter a continuidade do seu
uso e a persisténcia da pessoa no seguimento. Os fatores de descontinuidade sdo
multiplos e interligados, e podem estar relacionados ao tempo de experiéncia com
PrEP, a necessidade de ajustes da vida cotidiana, a questées relacionadas a saude
mental e a dificuldades relacionadas ao acesso e ao acolhimento nos servicos de saude.

As pessoas que descontinuaram a PrEP e, posteriormente, se infectaram pelo
HIV sdo alertas para os programas de prevencado, uma vez que se trata deindividuos que
em algum momento acessaram o servico de saude e fizeram uso da profilaxia, porém
descontinuaram o cuidado, caracterizando uma perda de oportunidade de prevencao.
Esse grupo representou 1,2% dos individuos em PrEP entre os anos de 2018 e 2023 e
€ composto, majoritariamente, por pessoas jovens, trans, com menor escolaridade e
pretas/pardas.

E importante que os(as) profissionais envolvidos no cuidado tenham ciéncia
da maior vulnerabilidade desses grupos populacionais e mantenham uma postura
livre de julgamentos, respeitem as questdes relacionadas a identidade de género e
orientacdo sexual e busquem compreender o estilo de vida e do contexto social de cada
pessoa, o que possibilita a realizacdo de orientacdes especificas para cada contexto®°®',

9.4 Soroconversao em uso de PrEP

O individuo em uso de PrEP com suspeita de soroconversdao para o HIV
deve ser encaminhado a um servico de referéncia para realizar exames de carga
viral, contagem delinfocitos T-CD4+ e genotipagem e, ap6s a coleta desses exames,
iniciar Tarv o mais brevemente possivel, mesmo que de maneira preemptiva, ate a
conclusao diagnodstica e de acordo com esquemas recomendados no “Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Manejo da Infeccao pelo HIV em Adultos”,
disponivel em https://www.gov.br/aids/pt-br/centrais-de-conteudo/pcdts,
https://www.gov.br/conitec/pt-br/assuntos/avaliacao-de-tecnologias-em-
saude/protocolos-clinicos-e-diretrizes-terapeuticas e https://www.gov.br/
saude/pt-br/assuntos/pcdt.

O uso da terapia preemptiva, ou seja, na suspeita de soroconversdo para o
HIV ainda sem a correspondente conclusdo diagnostica, € instituido apos a coleta de
carga viral e genotipagem, no intuito de minimizar o risco de inducdo de resisténcia e a
necessidade de interrupcdo de medicamentos no caso de soroconversao, visto que


https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/pcdts
https://www.gov.br/conitec/pt-br/assuntos/avaliacao-de-tecnologias-em-saude/protocolos-clinicos-e-diretrizes-terapeuticas
https://www.gov.br/conitec/pt-br/assuntos/avaliacao-de-tecnologias-em-saude/protocolos-clinicos-e-diretrizes-terapeuticas
https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/pcdt
https://www.gov.br/saude/pt-br/assuntos/pcdt
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a transicdo da PrEP para a Tarv sem intervalo pode evitar a carga viral detectavel e
transmissdes secundarias*®. Em caso de terapia preemptiva, ¢ importante esclarecer
a pessoa que o diagnostico ndo foi confirmado e explicar os motivos da indicacdo
dessa terapia.

A avaliacdo da testagem para a infeccdo pelo HIV deve seguir os fluxogramas
de diagnostico laboratorial presentes no “Manual Técnico para Diagnostico da Infeccdo
pelo HIV em Adultos e Criangas'™.

Apos aanalise dosresultados dos exames, se ainfeccao pelo HIV for descartada,
apessoa deve reiniciar a PrEP (se indicada). Caso se confirme a infeccao pelo HIV, o uso
da Tarv deve ser mantido, sendo importante avaliar o resultado da genotipagem para
verificar a necessidade de adequacao do esquema.

Para os casos de resultados inconclusivos ou indeterminados e de carga viral
indetectavel, recomenda-se manter o tratamento preemptivo e avaliar o caso.



PREP E TESTAGEM
FOCALIZADA

Varias estratégias tém sido implementadas em todo o mundo no sentido
de focalizar a oferta de testagem de HIV para populacbes em situacdao de maior
vulnerabilidade para a infeccao e menor acesso aos servicos de saude.

O "Guia Rapido de Testagem Focalizada para o HIV''® ¢ um documento que
apresenta uma proposta de construcdo de estratégias focalizadas de testagem. O
detalhamento da proposta pode ser consultado em: https://www.gov.br/aids/pt-
br/central-de-conteudo/publicacoes/2024/guia-rapido-de-testagem-focalizada-
para-o-hiv/view.

Uma dessas estratégias é a oferta de testagem a pares e parcerias de pessoas
em PrEP. Durante as consultas de rotina nos servicos de saude que disponibilizam a
profilaxia, o(a) profissional pode oferecer autotestes de HIV ao individuo usuario de
PrEP para que este os distribua entre seus pares ou parcerias.

Alternativamente, pode-se orientar a pessoa que usa PrEP a conversar com
seus pares ou parcerias sobre a importancia da testagem e sugerir que procurem um
servico de saude para fazer o teste, caso a pessoa ndo deseje levar os autotestes para
Seus pares ou parcerias.


https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/publicacoes/2024/guia-rapido-de-testagem-focalizada-para-o-hiv/view
https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/publicacoes/2024/guia-rapido-de-testagem-focalizada-para-o-hiv/view
https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/publicacoes/2024/guia-rapido-de-testagem-focalizada-para-o-hiv/view
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Apéndice A — AtualizacOes propostas para o PCDT PrEP 2025

TEMA VERSAO 2022 VERSAQ 2025 (ACRESCIMO/MUDANCA) FONTE
Teste rapido, sorologia para HIV: o
a) Autoteste parainicio da PrEP no contexto do Nota Tecnica n®
Testagem para HIV | Teste rapido, sorologia para HIV . 26/2024-CGAHV/ DATHI/
teleatendimento
SVSA/MS
b) Autoteste para seguimento
Nota Tecnica Conjuntan®
Vacinas Hepatite A, hepatite B Hepatite A, hepatite B e HPV 101/2024-CGICI/DPNI/
SVSA/MS
. Para menores de 30 anos e sem fator de
Dosagem de Indicada para todas as pessoas, . . o s
o . . risco, passa a ser opcional para inicio e Atualizacdao PCDT
creatinina independentemente da idade
acompanhamento da PrEP
Mulheres cis, pessoas trans designadas do Mulheres cis, pessoas trans designadas do sexo | Nota Técnican®08/2023/
sexo feminino ao nascer e qualquer pessoaem | feminino ao nascer e qualquer pessoaemuso de | CGAHV/.DCCI/SVS/MS
T uso de hormonio a base de estradiol: 20 dias hormonio a base de estradiol: 7 dias Brasil. Ministério da Saude
empo para ' '
protZgélz: Homens cis, pessoas ndo binarias designadas | Homens cis, pessoas ndo binarias designadas Secretaria de Ciéncia,
como do sexo masculino ao nascer e travestis | como do sexo masculino ao nascer e travestise | Tecnologia e Inovacao e
e mulheres transexuais que ndo estejam em mulheres transexuais que ndo estejam em uso do Complexo Econémico
uso de hormonios a base de estradiol: 2 horas | de hormonios a base de estradiol: 2 horas Industrial da Saude.
Departamento de Ciéncia e
Populacdo elegivel: homens cis, pessoas ndo Tecnologia. Coordenacdo-
binarias designadas como do sexo masculino Geral de Evidéncias em
ao nascer e travestis e mulheres transexuais Salde. Revisido Sistematica
que ndo estejam em uso de hormonios a base Rapida: Seguranca, eficacia e
PrEP sob demanda | - de estradiol. Posologia: 2 + 1+ 1, ou seja, 2 (dois)

comprimidos de 2 a 24 horas antes darelacao
sexual + 1(um) comprimido 24 horas ap6s a dose
inicial de 2 comprimidos + 1 (um) comprimido 24
horas apos a segunda dose.

efetividade da profilaxia pre-
exposicao sob demanda na
prevencao do HIV.

Brasilia: Ministério da Saude,
2024,

continua




conclusao

TEMA

Tempo para
interrupcdo

VERSAO 2022

Caso tenha havido relacdes sexuais

com potencial risco de infeccdo pelo HIV,
recomenda-se, antes da interrupcao da PrEP,
que a pessoa mantenha o uso da profilaxia
por um periodo de 28 dias, a contar da data da
potencial exposicao de risco. Apenas no caso
de homens cis que fazem sexo com outros
homens pode-se diminuir esse periodo, com
manutencado do uso da PrEP por 2 (dois)

dias apos a ultima exposicao, conforme
recomendacdo da Organizacao Mundial da
Saude (OMS)
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VERSAO 2025 (ACRESCIMO/MUDANCGA)

Mulheres cis, pessoas trans designadas como do
sexo feminino ao nascer e qualquer pessoa em
uso de hormonio a base de estradiol: por mais 7
dias apos a ultima pratica sexual.

Homens cis, pessoas ndo binarias designadas
como do sexo masculino ao nascer e travestis e
mulheres transexuais que ndo estejam em uso
de hormonios a base de estradiol: por mais 2 dias
apos a ultima pratica sexual.

FONTE

Intervalos entre as
consultas

90 dias

120 dias

180 dias para usuarios com adesdo adequada,
sem historico de interrupcao, ha pelo menos um
ano.

Atualizacdo PCDT

Fonte: Dathi/SVSA/MS.
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Apéndice B — Metodologia de busca e avaliacao da literatura

1. Escopo e finalidade do Protocolo

O presente apéndice consiste no documento de trabalho do grupo responsavel
pela atualizacdo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para Profilaxia
Pre-Exposicdo (PrEP) Oral a Infeccdo pelo HIV, contendo a descricdo do método de
busca de evidéncias cientificas, bem como as recomendacdes e seus julgamentos
(fundamentos para a tomada de decisdo), com o objetivo de embasar o texto do PCDT,
aumentar a sua transparéncia e prover consideracoes adicionais para profissionais da
saude, gestores(as) e demais potenciais interessados(as).

O publico a que se destina este documento é composto por profissionais da
saudee gestores(as) gue realizam o cuidado de pessoas candidatas e usuarias de PrEP.

2.Equipe de elaboracao

O grupo responsavel pela atualizacdo deste PCDT foi composto pela equipe
técnica da Coordenacdo Geral de Vigilancia de HIV e Aids (CGHA/Dathi/SVSA/MS)
e de um Comité Tecnico Assessor sob a coordenacdo do Departamento de HIV, Aids,
Tuberculose, Hepatites Virais e Infeccbes Sexualmente Transmissiveis (Dathi/SVSA/MS).

A atualizacdo do documento teve inicio em agosto de 2023. O levantamento
de evidéncias resultante das buscas na literatura cientifica foi utilizado para a proposta
preliminar de atualizacdo. Previamente, os(as) especialistas do Comité Técnico
Assessor receberam a proposta elaborada pela CGHA, que elencava os pontos-chave
para a atualizacdo do PCDT.

O Comité Técnico Assessor ¢ composto por meédicos(as) infectologistas,
meédicos(as) da familia e comunidade, representante da Sociedade Brasileira de
Infectologia e da sociedade civil organizada e foi responsavel pelo julgamento das
atualizacoes identificadas em resposta as questdes deste Protocolo e das suas
respectivasrecomendacodes, alémderevisdao do documento final. Todos os participantes
externos ao Ministério da Saude assinaram um formulario de Declaracao de Conflitos
de Interesse e confidencialidade.

Durante reunido com o Comité Técnico Assessor, em 17 de junho de 2024, foi
apresentada a sintese dos resultados dos estudos, visando buscar o consenso do
grupo de especialistas para a tomada de decisdo sobre as novas recomendacdes e
também em relacdo aquelas que apresentavam diferencas de parametros na literatura.
ApoOs a reunido, as decis6es foram incorporadas ao texto do documento, o qual foi
compartilhado com o Comité Técnico Assessor para a definicdo da versdo final. As
sugestdes adicionais foram consolidadas pela equipe da CGHA.
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3. Andlise da Subcomissao Tecnica de Avaliacdo de Protocolos Clinicos e Diretrizes
Terapéuticas

A proposta de atualizacdo do PCDT para Profilaxia Pré-Exposicdo (PrEP) Oral a
Infeccao pelo HIV foi apresentada na 117° Reunido da Subcomissdo Tecnica de Avaliacao
de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas, realizada em julho de 2024. A reunido
teve a presenca de representantes da Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Inovacdo e
do Complexo Econémico-Industrial da Saude (Sectics), da Secretaria de Atencao
Especializada em Saude (SAES) e da Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente
(SVSA). O PCDT foi aprovado para avaliacdo da Conitec e a proposta foi apresentada
aos membros do Comité de Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas da Conitec em
sua 197 Reunido Extraordinaria, 0os quais recomendaram favoravelmente o texto.

4, Consulta Publica

A Consulta Publica n° 53/2024, para a atualizacdo do Protocolo Clinico e
Diretrizes Terapéuticas para Profilaxia Pré-Exposicdo (PrEP) Oral a Infeccao pelo HIV, foi
realizada entre os dias 30/08/2024 e18/08/2024. Foram recebidas 15 contribuicdes,
que podem ser verificadas em: https://www.gov.br/conitec/pt-br/assuntos/
participacao-social/consultas-publicas/encerradas.

5. Busca da evidéncia e recomendacées

O processo de revisdo inicial deste documento foi realizado pela equipe técnica
da Coordenacao Geral de Vigilancia de HIV e Aids (CGHA/Dathi/SVSA/MS). Nesta
proposta, foram estabelecidos os seguintes pontos que demandavam atualizacao:

a) Recomendacdo de uso de autoteste de HIV parainicio e seguimento da PrEP.
b) Indicacdo de vacinacdo de HPV para pessoas em uso de PrEP.

c) Atualizacdo sobre o intervalo de tempo seguro para inicio da protecdo e
interrupcao da PrEP.

d) Indicacdo de PrEP sob demanda, como nova posologia.
e) Ampliacdo do intervalo de retorno entre as consultas.

Para cada um desses assuntos, foi realizada uma busca estruturada da
literatura cientifica. A selecao dos estudos considerou as revisdes sistematicas com
e sem meta-andlises, ensaios clinicos randomizados, protocolos clinicos e diretrizes
internacionais, além de anais de congressos nacionais e internacionais.

As recomendacdes alteradas ou incluidas foram sintetizadas no Apéndice A
deste Protocolo.

Descrevem-se a seguir as estratégias de busca, de acordo com a base de
pesquisa, para identificacdo dos principais pontos de atualizacdo deste PCDT.


https://www.gov.br/conitec/pt-br/assuntos/participacao-social/consultas-publicas/encerradas
https://www.gov.br/conitec/pt-br/assuntos/participacao-social/consultas-publicas/encerradas

l. Autoteste de HIV

PROTOCOLO CLINICO E DIRETRIZES TERAPEUTICAS PARA

PROFILAXIA PRE-EXPOSICAO (PrEP) DE RISCO A INFECCAO PELO HIV

Foram realizadas buscas na literatura referentes ao uso do autoteste de HIV

conforme o Quadro 1, a seguir:

Quadro 1— Estrategia de busca sobre o autoteste de HIV

Base de dados Estratégia de busca

Numero de resultados
encontrados

Pubmed e LILACS

((Self-Testing) AND (accuracy) AND
(rapid test) AND (HIV))

36

Fonte: elaboracdo propria.

A etapa de selecdo, incluindo a resolucdo de duplicatas, foi realizada por

meio do software Rayyan, de forma independente por dois pesquisadores. Foram

selecionados 16 artigos para leitura em pares e extracdo dos dados de sensibilidade

e especificidade do autoteste de HIV. Os estudos foram descritos no Quadro 2.

Excluiram-se artigos de autoteste de outros agravos com finalidade diversa do HIV,

como para covid-19, dentre outros.

Identificadas a sensibilidade e especificidade, buscou-se analisar as vantagens

e desvantagens relacionadas ao autoteste de HIV no contexto da PrEP, sintetizadas na
Nota Técnican® 26/2024-CGAHV/.Dathi/SVSA/MS.


http://azt.aids.gov.br/documentos/SEI_MS%20-%200038752267%20-%20Nota%20Tecnica%2026_2024_CGAHV_DATHI.pdf

Quadro 2 — Sintese das evidencias sobre o autoteste de HIV

PUBLICACAO

AUTORIA

TIPODEESTUDO

PAIS

AMOSTRA

HIV-

HIV+

TIPO DE TESTE

COMPARADOR

SENSIBILIDADE

PROTOCOLO CLINICO E DIRETRIZES TERAPEUTICAS PARA
PROFILAXIA PRE-EXPOSICAO (PrEP) DE RISCO A INFECCAO PELO HIV

ESPECIFICIDADE

ACURACIA

01/01/2012 | Ngetal. Transversal Singapura 794 200 Autoteste/FO | TR/FO 97,40% 95 3:9975; %ea 99,90% 95 /‘%:09;'/6 %ea
01/01/20M Choko et al.. | Transversal Malaui 283 53 Autoteste/FO TR/Sangue 99,20%
01/01/2016 Kurthetal. | Tranversal Quénia 203 30 Autoteste/FO TR/Sangue 89,70% 95%; 73%-98% 98% 9 /;;9%/9 Ve
01/01/2015 Choko et al. | Prospectivo Malaui 14.004 1257 Autoteste/FO TR/Sangue 93,60% 95 /09332 Vo 99,90% 95 /30%2/6 Ve
01/01/2016 Sarkar et al. | Transversal india 200 2 Autoteste/FO TR/Sangue 100% 100%
. . o 95%; 81,09%- o 97,88%-
01/01/2015 Wang et al. | Intervencional China 510 NC Autoteste/FO ELISA + WB 86% 95.62% 98% 98.52%
01/01/2019 Belete et al. | Transversal Etiopia 200 200 Autoteste/FO TR/Sangue 99,50% 95 /909997920/6 Ve 100% 954’1;33’;8 Ve
Neuman o Imunoensaio o 95%: 82,7 %~ . 95%: 99,4 %-
01/01/2022 et dl. Transversal Zambia 2566 Autoteste/FO Ag/Ab 87,50% 913% 99,70% 99.7%
01/01/2014 | *3spard Comparativo Franca 60 179 Autoteste/FO = | Imunoensaio 87,2%: 88,3% 98,3%;100%
etal Autoteste/sangue | laboratorial
01/01/2019 Devillé et al. | Observacional Africa do Sul 1241 102 Autoteste/FO TR/FO 99,02% 95 /;9935%/8 o= 100% 95 4’1330/62 o=
Martinez - . o 95%; 96,8%- o 95%;99,8%-
01/01/2016 et dl. Implementacao Africa do Sul 2198 Autoteste/FO TR/FO 98,70% 99.6% 100% 100%
01/01/2018 Rasmietal. | Transversal Tailandia 321 208 Autoteste/FO TR/Sangue 90,14% 95%80,74%- 99% 95%;97,18%- 97,92%
95,94% 99,76%
01/01/2021 | Majametal. | Transversal Africa do Sul 507 Autoteste/Fo | IMunoensaio 98,20% 95%; 96,8%- 99,80% 95%; 99,4%-
laboratorial 99,3% 100%
01/01/2012 | Paietal. Revisao Autoteste/FO | TR/Sangue 98,03% 100%
sistematica
o1/01/2006 | Martinez o eversal Africa do Sul 2198 Autoteste/FO | TR/Sangue 98,70% 95%; 96,8%- 100% 95%-99,8%-
etal 99,6% 100%
. Senegale o o
01/01/2021 Majam et al. | Transversal e 2152 Autoteste/FO TR/Sangue 99,80% 100%
Africa do Sul

Fonte: elaboracao propria.
Legenda: IC = intervalo de confianca; FO = fluido oral; TR = teste rapido; NC = nao consta; ELISA = Enzyme-Linked Immunosorbent Assay; WB = Western Blot.; Ag/Ab = antigeno/anticorpo
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Il. Vacina para HPV

Para arecomendacdo acerca da ampliacdo da vacina para HPV, incluindo pessoas
em uso de PrEP, apos busca estruturada na literatura cientifica (Nota Tecnica Conjunta
n°101/2024-CGICI/DPNI/SVSA/MS), os resultados foram apresentados a 1° Reunido
da Camara Técnica de Assessoramento em Imunizacdes (CTAI), do Departamento
do Programa Nacional de Imunizacdes (DPNI), ocorrida em 15 de marco de 2024 para
definicdo do numero de doses e operacionalizacdao da vacinacdo. Posteriormente, a
recomendacdo foi pactuada no Grupo de Trabalho de Vigilancia em Saude no dia 13 de
junho de 2024.

lll. PrEP sob demanda

Em relacdo a recomendacdo sobre a oferta da PrEP oral na modalidade "sob
demanda”, ressalta-se que esta consiste no uso de antirretrovirais (tenofovir/
emtricitabina) de maneira planejada, seguindo o esquema ‘2 + 1+ 1", ou seja, tomam-se
2 (dois) comprimidos entre duas e 24 horas antes da exposicao de risco, um comprimido
24 horas apos adose duplainicial e mais um comprimido 24 horas ap6s a segunda dose.
Para tanto, foi elaborada a seguinte pergunta de pesquisa: "A PrEP sob demanda é
segura e eficaz/efetiva na prevencao da infeccao pelo HIV quando comparada a PrEP
de uso diario ou a placebo?”

Quadro 3 — Acronimo PICO para a pergunta de pesquisa

Populacdo de Interesse | Pessoas comidade > 15 anos, sem infeccdo pelo HIV

Intervencao PrEP sob demanda (antirretroviral de uso oral)

Placebo, nenhum comparador, PrEP diaria de uso oral ou qualquer
Comparadores o i

outro esquema posologico alternativo de PrEP

Seguranca, eficacia e/ou efetividade na prevencao de infeccao
Desfecho Co :

pelo HIV; grupos populacionais que usaram essa modalidade

. Revisdo sistematica, ensaios clinicos e estudos observacionais

Tipos de estudos

(coorte)

Fonte: elaboracao propria.

Critérios de elegibilidade

Incluram-se no levantamento revisdes sistematicas, ensaios clinicos
randomizados ou ndo randomizados e estudos observacionais (coorte) que avaliassem
parametros relacionados a seguranca, eficacia e/ou efetividade da PrEP sob demanda,
na modalidade de uso oral, para prevencao de infeccao pelo HIV. Foram considerados
estudos publicados em portugués, inglés e espanhol, sem restricdo quanto a data ou
ao status da publicacdo.


https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/notas-tecnicas/2024/nota-tecnica-conjunta-no-101-2024-cgici-dpni-svsa-ms.pdf/view
https://www.gov.br/aids/pt-br/central-de-conteudo/notas-tecnicas/2024/nota-tecnica-conjunta-no-101-2024-cgici-dpni-svsa-ms.pdf/view
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Foram excluidos os estudos que:

>

>

>

Ndo individualizaram os resultados para pessoas negativas e positivas para
o HIV ao final do estudo.

Avaliaram seguranca, eficacia e/ou efetividade apenas da PrEP de uso diario.

Avaliaram seguranca, eficacia e/ou efetividade da PrEP em diferentes
modalidades, sem individualizar os resultados para PrEP sob demanda de
uso oral.

Avaliaram apenas PrEP sob demanda injetavel ou topica.

Foram publicados apenas como resumos de congresso e opinido de
especialistas.

Nao relataram informacdes suficientes.

Nao estavam disponiveis para leitura na integra.

Estrateégia de busca

A estratégia de busca foi construida no PubMed, utilizando a estrutura do

acrénimo PICOS (Populacao, Intervencdo, Comparador, Desfecho e Tipo de estudo) e,

posteriormente, adaptada para as demais bases.

Utilizaram-se os vocabularios controlados DeCS/MeSH/EMTREE e os

sinbnimos para os termos “HIV", “Pre-Exposure Prophylaxis” e "‘on-demand” (Quadro 4).

As buscas foram realizadas em 28 de junho de 2024 nas seguintes bases de dados:
PubMed, EMBASE e Cochrane Library.

Quadro 4 — Estrategia de busca para PrEP sob demanda em cada base de dados

PubMed

("HIV Infections [MeSH Terms] OR "HIV ' [MeSH Terms] OR "HIV | 413
Infections [All Fields] OR "HIV Al Fields] OR "hiv infect* [All
Fields] OR "human immunodeficiency virus [All Fields] OR
"human immunedeficiency virus [All Fields] OR "human
immuno-deficiency virus [All Fields] OR "human immune-
deficiency virus [All Fields] OR "human immun* deficiency

virus [All Fields] OR "acquired immunodeficiency syndrome"[AII
Fields] OR "acquired immunedeficiency syndrome"[All Fields]

OR "acquired immuno-deficiency syndrome’[All Fields] OR
"acquired immune-deficiency syndrome[All Fields] OR “acquired
immun* deficiency syndrome"[All Fields]) AND ("Pre-Exposure
Prophylaxis"[MeSH Terms] OR "Pre-Exposure Prophylaxis [All
Fields] OR “prophylaxis pre exposure[All Fields] OR "PrEP"[All
Fields] OR "Tenofovir [MeSH Terms] OR “Tenofovir [All Fields]
OR "tenofovir disoproxil fumarate/emtricitabine [All Fields]

OR "tenofovir/emtricitabine [All Fields] OR "TDF/FTC [All
Fields] OR "antiretroviral chemoprophylaxis[All Fields] OR
“chemoprevention”[All Fields]) AND (“on-demand"[All Fields] OR
“event driven [All Fields] OR "Non-daily"[All Fields] OR "event-
based [All Fields] OR “intermittent [All Fields] OR "2-1-1"[All
Fields] OR “sex driven”[All Fields] OR “time driven"[All Fields] OR
“pericoital [All Fields])

continua
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conclusao

Embase (‘hiv' OR 'hiv infections’' OR "hiv infect* OR 'human 382
immunodeficiency virus' OR 'human immunedeficiency

virus’ OR 'human immuno-deficiency virus’ OR 'human
immune-deficiency virus’ OR "human immun* deficiency

virus' OR "acquired immunodeficiency syndrome’ OR "acquired
immunedeficiency syndrome’ OR "acquired immuno-deficiency
syndrome’ OR "acquired immune-deficiency syndrome’ OR
‘acquired immun* deficiency syndrome’) AND ('pre-exposure
prophylaxis’ OR ‘prophylaxis pre exposure’ OR 'PrEP’ OR
‘tenofovir’ OR "tenofovir disoproxil fumarate/emtricitabine’

OR 'tenofovir/emtricitabine’ OR "tdf/ftc’ OR "antiretroviral
chemoprophylaxis' OR ‘chemoprevention’) AND (‘'on-demand OR
‘event driven’ OR 'non-daily’ OR 'event-based’ OR ‘intermittent’
OR '2-1-17 OR 'sex driven' OR "time driven' OR 'pericoital') AND
[embase]/lim NOT ([embase]/lim AND [medline]/lim)

Cochrane | (“HIV Infections"” OR “HIV" OR “HIV Infections” OR “HIV"' OR 177
Library "hiv infect*” OR "human immunodeficiency virus" OR “human
immunedeficiency virus" OR “human immuno-deficiency

virus" OR "human immune-deficiency virus" OR “human
immun* deficiency virus' OR "acquired immunodeficiency
syndrome" OR "acquired immunedeficiency syndrome”

OR "acquired immuno-deficiency syndrome" OR "acquired
immune-deficiency syndrome” OR “acquired immun* deficiency
syndrome”) AND (“*Pre-Exposure Prophylaxis” OR “Tenovofir"
OR "Pre-Exposure Prophylaxis" OR "prophylaxis pre exposure"
OR "PrEP" OR "tenofovir disoproxil fumarate/emtricitabine”

OR "tenofovir/emtricitabine’ OR "TDF/FTC" OR “antiretroviral
chemoprophylaxis’ OR “chemoprevention”) AND (“on-demand”
OR "event driven" OR "“Non-daily" OR "event-based" OR
"“intermittent” OR "2-1-1" OR "sex driven" OR "time driven" OR
“pericoital”)

TOTAL: 972

Fonte: elaboracdo propria.

Triagem e selecdo dos artigos

Para o gerenciamento de referéncias, a triagem e a selecdo dos estudos
obtidos a partir das bases de dados, foi utilizada a plataforma Rayyan. Apds aremocdo
dos registros duplicados, dois pesquisadores executaram a triagem de titulos e
resumos, conforme os critérios de elegibilidade previamente definidos. Em seguida,
0s pesquisadores realizaram a leitura de texto completo, registrando os motivos de
exclusao dos estudos que ndo atenderam aos critérios de elegibilidade. No caso de
conflitos, esses foram resolvidos por consenso entre 0s pesquisadores.

Apos a etapa de triagem, trés estudos e uma revisao sistematica descritos
foram selecionados:

1) Estudo clinico IPERGAY (Intervention Préventive de I'Exposition aux Risques avec et
pour les Gays)'

Em 2015, Molina et al. publicaram os resultados iniciais do ensaio clinico
randomizado conhecido como IPERGAY, realizado na Franca e no Canada. Quatrocentos
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homens cis que fazem sexo com outros homens foram randomizados para um esquema
posoldgico sob demanda que envolvia: 1) dois comprimidos (TDF/FTC ou placebo) entre
duas e 24 horas antes do sexo, 2) um comprimido 24 horas apos a primeira dose, 3) um
comprimido 48 horas ap6s a primeira dose, 4) comprimidos didrios continuos se a atividade
sexual continuasse ate 48 horas apos a ultima relacdo sexual. As visitas do estudo foram
programadas para quatro e oito semanas apos ainclusdo, e depois a cada oito semanas.

Nessas visitas, os participantes completaram uma entrevista assistida por
computador, fizeramumacoletade sangue,foramaconselhados sobreadesdo ereducao
de risco, receberam diagnostico e tratamento de ISTs como indicado e tiveram uma
contagem de comprimidos e um novo fornecimento do medicamento. Apds uma analise
interina pelo conselho de monitoramento de dados e seguranca, na qual a eficacia foi
determinada, o braco placebo foi interrompido e a todos os participantes do estudo
foram oferecidos TDF/FTC. Nafase cega do ensaio, os resultados demonstraram uma
reducdo relativa de 86% no risco de infeccdo pelo HIV em comparacdo com o grupo
recebendo placebo, cuja eficacia foi de 86% (intencdo de tratar; intervalo de confianca
—1C 95%: 40-98%, P=0,002).

A populacdo estudada pelo IPERGAY apresentava um risco particularmente
alto para a infeccdo pelo HIV, tendo frequentes atos sexuais desprotegidos. Os
participantes relataram ter utilizado uma meédia de 15 comprimidos de TDF/FTC ou
placebo por més, e a andlise das concentracdes plasmaticas dos medicamentos,
em um subconjunto daqueles randomizados para TDF/FTC, indicou que 86%
apresentavam concentracdes de tenofovir consistentes em comparacdo com a
tomada do medicamento durante a semana anterior. Em contraste, no estudo iPrEx
(estudo pivotal referente a dose diaria), apenas 50% dos participantes do braco
intervencdo apresentaram niveis detectaveis dos farmacos apos a randomizacdo
para o uso diario?

Duas infeccdes pelo HIV ocorreram no braco TDF/FTC, ambas apos a PrEP ter
sido interrompida por um a trés meses. Com base no protocolo do estudo, se ocorresse
uma pausa de mais de uma semana desde a ultima dose, a reiniciacdo deveria ocorrer
com uma dose de dois comprimidos antes da relacdo sexual; se ocorresse um intervalo
de menos de uma semana, o reinicio previa um comprimido antes da relacao sexual.
Entretanto, para simplificar as recomendacdes de dose entre as pessoas que param e
reiniciam a PrEP, e primando pela cautela, o programa da PrEP sob demanda na Franca
e a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) sugerem, atualmente, que todos os reinicios
acontecam com uma dose dupla (2 comprimidos)3.

A época dos primeiros resultados do IPERGAY, em 2015, era incerto se a
estratégia de dose da PrEP sob demanda também funcionaria para homens que
fazem sexo com homens que tivessem relacdes sexuais pouco frequentes. Em 2017,
uma analise de subgrupo do estudo IPERGAY, representando 134 pessoas/ano de
acompanhamento, mostrou que 269 individuos relataram sexo menos frequente e
uso de PrEP sob demanda. Nessa analise, os participantes relataram ter uma mediana
de cinco (intervalo entre quartis — IQR: 2 a 10) relacbes sexuais por més, o que se
traduziu em uma mediana de 9,5 (IQR: 6 a 13) comprimidos por més. Todas as seis
infeccbes relatadas ocorreram no braco placebo do estudo, com uma reducao relativa
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daincidéncia de infeccdo pelo HIV de 100% no braco da intervencdo (IC 95%: 20-100).
Isso demostrou que a PrEP sob demanda ¢é eficaz entre homens que fazem sexo com
homens, mesmo quando o sexo é pouco frequente*.

2) Estudo Aberto de Extensdo — IPERGAY5

Foram relatados resultados de um estudo aberto de extensdo do IPERGAY
que recrutou 361 participantes do estudo original. A todos os participantes do estudo
aberto foi fornecida a PrEP sob demanda como no estudo original. Apés um tempo
meédio de acompanhamento de 18,4 meses (IQR: 17,7-19,1), a incidéncia da infeccdo
pelo HIV observada foi de 0,19 por 100 pessoas/ano, a qual, comparada a incidéncia
no grupo placebo do ensaio original (6,60 por 100 pessoas/ano), representou uma
reducdo relativa de 97% (IC 95%: 81-100) na infeccdo pelo HIV. O unico participante que
foiinfectado pelo HIV ndo havia tomado a PrEP nos 30 dias anteriores ao teste de HIV e
estava em um relacionamento continuo com um parceiro HIV positivo.

Dos 336 participantes com niveis plasmaticos do farmaco avaliados na visita
de acompanhamento de seis meses, 71% tiveram detectada a presenca de tenofovir.
Por autorrelato, a PrEP foi utilizada na posologia prescrita para as relacées sexuais
mais recentes por 50% dos participantes, com dosagem subdétima por 24%, e ndo foi
usado por 26%. O sexo anal sem preservativo relatado na relacdo sexual mais recente
aumentou de 77% no inicio do estudo para 86% na visita de acompanhamento de 18
meses (p=0,0004). A incidéncia de uma primeira infeccdo sexualmente transmissivel
(IST) bacteriana no estudo observacional (59,0 por 100 pessoas/ano) ndo foi maior que
aobservada no ensaio clinico randomizado (49,1por 100 pessoas/ano) (p=0,1).

3) Estudo de implementacdo: Prevenir®

A Franca, uma das primeiras a adotar a PrEP globalmente, tem atualmente
cerca de 10.400 pessoas em PrER, e suas diretrizes para a profilaxia recomendam
tanto a dose diaria quanto a PrEP sob demanda para homens cis que fazem sexo com
homens. O estudo Prevenir € um estudo observacional em andamento, patrocinado
pela agéncia de pesquisa francesa ANRS (Agence Nationale de Récherche sur le Sida),
e lancado em maio de 2017. Foi planejado para demonstrar uma reducdo de 15% em
novas infeccoes pelo HIV entre os participantes, utilizando a dose diaria ou PrEP sob
demanda. O Previnir teve como objetivo recrutar 3.000 individuos negativos para o
HIV, principalmente homens cis que fazem sexo com homens, mas incluindo homens e
mulheres trans, homens e mulheres heterossexuais, profissionais do sexo e migrantes,
na regidao de Paris. Juntamente com o estudo Impact no Reino Unido e o estudo EPIC-
New South Wales na Australia, o Previnir € um dos maiores projetos de demonstracdao/
implementacao de PrEP oral desde que a OMS recomendou a dose diaria de PrEP para
qualguer pessoa com alto risco de infeccdo pelo HIV’&,

Uma anadlise interina apresentada em julho de 2019 na Conferéncia Internacional
de Aids relatou apenas duas infeccdes pelo HIV entre 3.057 participantes do estudo
Prevenir utilizando a PrEP sob demanda ou dose diaria. Entre os participantes,

51% receberam PrEP em dose didria e 49% escolheram PrEP sob demanda. Houve
duas infecces pelo HIV no grupo PrEP sob demanda nos participantes que haviam
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interrompido a PrEP, e nenhuma infeccao pelo HIV no grupo de uso diario. Apenas
trés participantes interromperam a PrEP devido aos efeitos adversos relacionados
ao medicamento, apoiando assim a seguranca desse esquema posologico. Entre os
participantes da PrEP sob demanda, 18% ndo usaram o medicamento em suas ultimas
relacbes sexuais, mas, quando a PrEP foi usada, a adesdo foi alta (79%), refletindo a
capacidade dos participantes de prever quando fariam sexo e usariam esse esquema
posolégico. Uma observacdo importante na analise interina do estudo Prevenir foi que
20% dos participantes,em geral, também utilizavam preservativos,independentemente
da estratégia de dose®.

4) Revisdo sistematica com meta-analise de Eamon O'Murchu et al.®

De forma complementar, uma revisao sistematica com metanalise publicada
em 2022 avaliou 73 ensaios clinicos randomizados sobre a eficacia e a seguranca da
PrEP em prevenir infecces pelo HIV, sendo que 15 cumpriram os critérios de inclusao
e foram incluidos na meta-analise. Desses 15 estudos, trés ensaios controlados
por placebo investigaram a PrEP ndo diaria, incluindo a PrEP sob demanda, e outros
trés estudos a PrEP de uso diario. Segundo a revisdo, de um modo geral, a PrEP &
particularmente eficaz em homens que fazem sexo com homens, com uma reducao
da taxa deinfeccdo pelo HIV em 75% considerando todos os estudos clinicos analisados
(total de seis), subindo para 86% em estudos com alta adesdo. Apenas um ensaio clinico
randomizado investigou a eficacia da PrEP sob demanda. Esse estudo relatou uma
reducdo de 86% nataxa deinfeccdo pelo HIV, idéntica ao unico estudo comparavel entre
individuos em uso de PrEP diaria (ambos os ensaios recrutaram uma grande amostra
de homens que fazem sexo com homens e atingiram altos niveis de ades3do). Seis
estudos foram realizados com homens que fazem sexo com homens, sendo que trés
estudos foram classificados como tendo participantes com alta adeséo (> 80%) e trés
deles de baixa adeso (< 80%). Uma meta-analise de todos os estudos resultou em um
RR (risco relativo) de 0,25 (IC 95%: 0,1a 0,61), indicando uma reducdo de 75% na taxa de
infeccdo pelo HIV. A diferenca absoluta de taxa (RD) estimada foide -0,03 (IC 95%: -0,01
a-0,05), indicando que os usuarios de PrEP tiveram uma diferenca absoluta de taxa 3%
menor de infeccdo pelo HIV por pessoa/ano de seguimento. Quando estratificada pela
adesdo (> 80% vs < 80%), a heterogeneidade estatistica (I2) foi eliminada (I? reduzido de
52% para 0%). Segundo o Cochrane Handbook, taxas de I? acima de 75% representam
uma elevada heterogeneidade estatistica entre os estudos analisados na metanalise.

A PrEP foi mais eficaz em estudos com alta adesdo ao medicamento (> 80%),
como esperado, em que a taxa de infeccdo pelo HIV foi reduzida em 86% (RR 0,14, IC
95%: 0,06 a 0,35;RD -0,06, IC 95% -0,04 a -0,09; 12=0%; n=3 estudos).

Um dos trés estudos com alta adesdo foi pequeno e relatou descobertas
ndo significativas, devido ao reduzido tamanho da amostra e aos poucos eventos
observados. Dos dois estudos restantes, um investigou o uso diario da PrEP e outro
investigou a PrEP sob demanda. Ambos os estudos demonstraram eficacia idéntica
(PROUD: RR: 0,14, 1C 95%: 0,04 a 0,47; IPERGAY: RR: 0,14, IC 95%: 0,03 a 0,6). Quando a
adesao era inferior a 80%, a taxa de infeccdo pelo HIV foi reduzida em 45% (RR: 0,55, IC
95%: 0,37 a0,81;RD: -0,01,1C 95%: -0,00 a -0,02; > =0%; n=3 estudos).
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Segundo a revisdao sistematica, a graduacdao da certeza no conjunto final
da evidéncia foi avaliada utilizando a abordagem Grading of Recommendations
Assessment, Development and Evaluation (GRADE), que incluiu uma avaliacdo de
outros vieses, tais como o de publicacdo. A avaliacdo indicou que a qualidade no
conjunto final da evidéncia foi considerada alta tanto nos estudos clinicos de homens
que fazem sexo com homens com alta adesao (> 80%, n=3) como nos de baixa ades&o
(<80%,n=3).

Recomendacao de guias internacionais

Segundo o guia estadunidense sobre PrEP dos Centers of Disease Control and
Prevention (CDC), o esquema posologico 2 + 1+ 1" (também chamado de orientado a
eventos, intermitente ou ‘sob demanda”) € uma modalidade de PrEP de uso ndo didrio
que considera as doses orais de TDF/FTC antes e depois das relacées sexuais. Embora
esse esquema posolégico ainda ndo tenha sido aprovado em bula pelas principais
agéncias regulatorias, dois ensaios clinicos — o IPERGAY e o subsequente estudo
aberto Prevenir conduzido em Paris — demonstraram a eficacia na prevencao contra a
infeccdo pelo HIV no esquema 2 + 1+ 1apenas com TDF/FTC (exceto associacdo com
tenofovir alafenamida — TAF) e apenas para a populacdo de homens que fazem sexo
com homens.

A posologia foi planejada e testada principalmente para atender as
necessidades de homens que tiveram sexo anal pouco frequente e, portanto, para
quem a dose diaria poderia ndo ser necessaria. No entanto, nesses estudos, os
homens tomaramemmeédiatrés aquatro doses por semana, o que temsido associado
a altos niveis de protecdo em homens com prescricdo diaria de TDF/FTC.

Atualmente, dada a eficacia demonstrada nos ensaios clinicos IPERGAY e
Prevenir, a International Antiviral Society — USA Panel™™ recomenda o esquema
posolégico “2 + 1+ 1" como opcional, embora ndo aprovado em bula, alternativo a
dosagem diaria para homens que fazem sexo com homens, assim como as diretrizes de
outros paises que também a recomendaram para esse grupo populacional®,

Desde 2019, a OMS recomenda o uso da PrEP sob demanda como um esquema

posologico alternativo para homens que fazem sexo com homens por meio do
documento técnico que atualiza as recomendacées da OMS para a PrEP oral.

Segundo a atualizacdo do guia de PrEP da OMS publicada em julho de 2022,
embora as evidéncias atualmente disponiveis da PrEP sob demanda sejam para
homens que fazem sexo com homens, € razoavel extrapolar que o risco de HIV
associado a homens cis que fazem sexo com homens cis ndo deve ser inferior ao de
homens cis que fazem sexo com individuos de outras populacées. De forma similar,
em pessoas nao binarias designadas como do sexo masculino ao nascer e travestis e
mulheres transexuais que ndo facam uso de hormonios a base de estradiol, o risco de
infeccdo pelo HIV pelo sexo anal deve ser semelhante ao de homens cis que fazem sexo
com homenss™. Da mesma forma, o guia europeu da European AIDS Clinical Society
(EACS) e o guia de PrEP da Associacao Britanica de HIV (BHIVA)™ recomendam as duas

modalidades de PrEP oral.
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Por fim, outros paises, como Australia™, Canadd” e Franca® também
recomendam o uso da PrEP sob demanda para homens cis e para pessoas nao
binarias designadas como do sexo masculino ao nascer e para travestis e mulheres
transexuais que ndo estejam em uso de hormaonios a base de estradiol como opcdo
alternativa ao esquema posologico de uso diario, com base nas mesmas evidéncias
cientificas ja apresentadas.
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