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INTRODUCAOQ

A Profilaxia Pré-Exposicdo ao HIV (PrEP, do inglés Pre-Exposure Prophylaxis)
consiste no uso de antirretrovirais (ARV) para reduzir o risco de adquirir a infeccdo pelo
HIV. Essa estratégia se mostrou eficaz e segura em pessoas com risco aumentado de
adquirir ainfeccao’.

NoBrasil,aepidemiadeHIV/aids é concentradaemalguns segmentos populacionais
que respondem pela maioria de casos novos da infeccdo, como gays e outros homens
que fazem sexo com homens, pessoas trans e profissionais do sexo. Além disso,
destaca-se o crescimento da infeccdo pelo HIV em adolescentes e jovens?.

Porém, o pertencimento a um desses grupos ndo é suficiente para caracterizar
individuos com frequentes situacées de exposicdo ao HIV, o que é definido por praticas
sexuais, parcerias ou contextos especificos que determinam mais chances de exposicao
ao virus.

Além de apresentarem maior risco de adquirir o HIV, essas pessoas frequentemente
estdo sujeitas a situacdes de discriminacdo, sendo alvo de estigma e preconceito e
aumentando, assim, sua vulnerabilidade ao HIV/aids.

Paraesses casos,aPrEP seinsere comouma estratégiaadicionalnovade prevencao
disponivel no Sistema Unico de Saude (SUS), com o objetivo de reduzir a transmiss&o
do HIV e contribuir para o alcance das metas relacionadas ao fim da epidemia.

Contudo, para que essa estratégia seja eficaz, € necessario que a rede de saude
remova as barreiras de acesso a essas populacées, acolhendo-as na sua integralidade
e garantindo seus direitos a saude de qualidade.






CONCEITOS

IMPORTANTES

2.1 Prevencao Combinada

A PrEP faz parte das estrategias de prevencdo combinada do HIV. Dentro do
conjunto de ferramentas da prevencao combinada, inserem-se também:

Testagem para o HIV;

Profilaxia Pos-Exposicdo ao HIV (PEP);

Uso regular de preservativos;

Diagnostico oportuno e tratamento adequado de infeccbes sexualmente
transmissiveis (IST);

Reducdo de danos;

Gerenciamento de vulnerabilidades;

Supressdo da replicacdo viral pelo tratamento antirretroviral;
Imunizacoes.

INNRIENEES

© N o Wv

A politica brasileira de enfrentamento ao HIV/aids reconhece que nenhuma
intervencdo de prevencdo isolada € suficiente para reduzir novas infeccoes e que
diferentes fatores de risco de exposicdo, transmissao e infeccao operam, de forma
dinamica, em diferentes condicfes sociais, econémicas, culturais e politicas.

Devem-se ofertar as pessoas que procuram os servicos de saude estratégias
abrangentes de prevencdo, a fim de garantir uma maior diversidade de opcdes
que orientem suas decisdes. A pessoa deve escolher o(s) método(s) que melhor



MINISTERIO DA SAUDE
Secretaria de Vigiancia em Satide PROTOCOLO CLINICO E DIRETRIZES TERAPEUTICAS PARA

Departamento de Vigilancia, Prevencao e Controle das Infeccoes

Sexualmente Transmissiveis, do HIV/Aids e das Hepatites Virais > PROFILAXIA PRE—EXPOS|CAO (PI’EP) DE RISCO A |NFEC(;/:\O PELO HIV

se adeque(m) as condicdes e circunstancias de sua vida, tendo como principios
norteadores a garantia de direitos humanos e o respeito a autonomia do individuo.

Como o proprio nome sugere, a "‘prevencao combinada” sugere o uso “‘combinado”
de métodos preventivos, de acordo com as possibilidades e escolhas de cada individuo,
sem excluir ou sobrepor um metodo a outro.

2.2 Profilaxia Pre-Exposicao ao HIV

A Profilaxia Pré-Exposicdo ao HIV (PrEP) consiste no uso de antirretrovirais (ARV)
para reduzir o risco de adquirir a infeccao pelo HIV. A eficacia e a seguranca da PrEP ja
foram demonstradas em diversos estudos clinicos e subpopulacées, e sua efetividade
foi evidenciada em estudos de demonstracao’.

No estudo iPrEx, que avaliou a PrEP oral didria em homens que fazem sexo com
homens (HSH) e mulheres trans, houve reducdo de 44% no risco de aquisicao de HIV
com o uso diario de comprimido unico de entricitabina (FTC) combinada ao fumarato de
tenofovir desoproxila (TDF). A eficacia da profilaxia foi fortemente associada a adesao:
em participantes com niveis sanguineos detectaveis da medicacdo, a reducdo da
incidéncia do HIV foi de 95%3.

Entre individuos heterossexuais, a eficacia geral da PrEP foi de 62% no estudo
TDF2, sendo de 49% entre as mulheres e 80% entre os homens incluidos no estudo#,
Em casais sorodiscordantes heterossexuais a PrEP também se mostrou eficaz, com
reducdo geralde 75% norisco de infeccao por HIV no estudo Partners PrEP. Novamente,
a eficacia foi mais elevada entre homens (84%) do que entre mulheres (66%)°.

No estudo FEM-PrEP, que incluiu somente mulheres sob risco de aquisicdo do HIV
em trés paises africanos, observou-se reducao de risco de apenas 6%, e o estudo foi
interrompido precocemente por futilidade®. Embora a adesdo reportada a medicacdo
tenha sido elevada entre as participantes do estudo, a adesdo aferida por meio de
testes laboratoriais foi muito baixa. Resultado semelhante foi observado no estudo
VOICE, que incluiu mulheres africanas e observou problemas analogos na adesdo a
medicacdo do estudo’.

Entre pessoas usuarias de drogas intravenosas (UDI), o estudo Bangkok Tenofovir
mostrou uma reducdo de 49% no risco de infeccao por HIV com a PrEP oral®.

O efeito da PrEP também foi avaliado no estudo IPERGAY em esquema sob
demanda, isto ¢, com uso damedicacdo antes e apos a exposicdo, aoinveés do tradicional
esquema de uso diario/continuo. Nesse cenario, observou-se reducdo de 86% no risco
de aquisicdo do HIV, mesmo com uso de menor numero mensal de comprimidos®.



CONCEITOS IMPORTANTES

Mesmo em condic6es mais distantes da realidade da pesquisa clinica, a PrEP vem
se mostrando eficaz para a prevencao do HIV. No estudo PROUD, que avaliou o uso
aberto de PrEP em HSH com risco de infeccao por HIV, observou-se 86% de eficacia da
intervencdo!’. Recentemente, diversos estudos tém analisado as melhores estratégias
paraimplementacdo da PrEP para diferentes populacdes e contextos™

A PrEP é altamente eficaz quando utilizada corretamente. A correlacdo

linear entre niveis de adesdo e eficdcia foi demonstrada em ensaios
clinicos envolvendo diferentes segmentos populacionais.

2.3 Populactes e contextos sobrisco
aumentado para aquisicao do HIV

Determinados segmentos populacionais, devido a vulnerabilidades especificas,
estdo sob maior risco de se infectar pelo HIV, em diferentes contextos sociais e tipos
de epidemia. Essas populacoes, por estarem sob maior risco, devem ser alvo prioritario
para o uso de PrEP.

No Brasil, a prevaléncia da infeccdo pelo HIV, na populacdo geral, encontra-se em
0,4%, enquanto alguns segmentos populacionais demonstram prevaléncias de HIV
mais elevadas™. Esses subgrupos populacionais sao gays e outros HSH, pessoas que
usam drogas, profissionais do sexo e pessoas trans.

Estudos realizados no Brasil demonstraram taxas de prevaléncia de HIV de 4,9%
entre mulheres profissionais de sexo®; 5,9% entre pessoas que usam drogas (exceto
alcool e maconha)™; 10,5% entre gays e HSH™ e 31,2% entre pessoas trans®.

Ainda, mais recentemente, em estudo representativo para o pais com pessoas
gue usam crack e similares, foi verificada prevaléncia de infeccao do HIV de 5%. No
entanto, ao se fazer o recorte entre mulheres e homens nesse estudo, constataram-se
prevaléncias de 8% e 4%, respectivamente”.

Pessoas em parceria sorodiscordante para o HIV também sdao consideradas
prioritarias para uso da PrEP. As evidéncias cientificas ja indicam a baixa
transmissibilidade de HIV por via sexual quando uma pessoa HIV positiva esta sob
terapia antirretroviral (TARV) ha mais de seis meses, apresenta carga viral indetectavel
e ndo tem nenhuma outra IST®-?", Adicionalmente, entende-se que a PrEP pode ser
utilizada pelo(a) parceiro(a) soronegativo(a) como forma complementar de prevencado
para casos de relato frequente de sexo sem uso de preservativo, multiplas parcerias e/
ou para o planejamento reprodutivo de casais sorodiscordantes.
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Assim, novamente, o simples pertencimento a um desses grupos ndo é suficiente
para caracterizar individuos com exposicdo frequente ao HIV. Para essa caracterizacao
€ necessario observar as praticas sexuais, as parcerias sexuais e 0s contextos
especificos associados a um maior risco de infeccdo. Portanto, devem também ser
considerados outros indicativos, tais como:

> Repeticdo de praticas sexuais anais e/ou vaginais com penetracdo sem o
uso de preservativo

> Frequéncia das relacdes sexuais com parcerias eventuais
> Quantidade e diversidade de parcerias sexuais
> Historico de episodios de Infeccoes Sexualmente Transmissiveis (IST)

> Busca repetida por Profilaxia Pos-Exposicao (PEP)

> Contextos de troca de sexo por dinheiro, objetos de valor, drogas, moradia, etc.









POPULACOES E CRITERIOS
PARA INDICACAO DE PrEP

O Quadro 1, a seguir, apresenta as definicdes de segmentos populacionais e
critérios de indicacdo de PrEP.

Quadro 1— Segmentos populacionais prioritarios e critérios de indicacao de PrEP

SEGMENTOS POPULACIONAIS
PRIORITARIOS

DEFINICAO

CRITERIO DE INDICACAO
DE PREP

Gays e outros homens que
fazem sexo com homens (HSH)

Homens que se relacionam
sexualmente e/ou afetivamente
com outros homens

Pessoas trans

Pessoas que expressam um
género diferente do sexo definido
ao nascimento. Nesta definicao
sdoincluidos: homens e mulheres
transexuais, transgéneros,
travestis e outras pessoas com
géneros ndo binarios

Profissionais do sexo

Homens, mulheres e pessoas
trans que recebem dinheiro
ou beneficios em troca de
servicos sexuais, regular ou
ocasionalmente

Relacdo sexual anal (receptiva
ouinsertiva) ou vaginal, sem uso
de preservativo, nos Ultimos seis
meses

E/OU

Episodios recorrentes de
Infeccdes Sexualmente
Transmissiveis (IST)

E/OU

Uso repetido de Profilaxia Pos-
Exposicao (PEP)

Parcerias sorodiscordantes
parao HIV

Parceria heterossexual ou
homossexual na qual uma das
pessoas € infectada peloHIV e a
outranao

Relacdo sexual anal ou vaginal
com uma pessoa infectada pelo
HIV sem preservativo

Fonte: DIAHV/SVS/MS.







AVALIACAO CLINICAE
LABORATORIAL INICIAL

A avaliacao dos critérios de elegibilidade para PrEP deve ser feita dentro de
uma relacdo de vinculo e confianca, que permita compreender as situacGes de
vulnerabilidades e de riscos envolvidos nas praticas sexuais, assim como as condices
objetivas de adesdao ao uso do medicamento.

4.1 Consultainicial de triagem

Na consultainicial de triagem, a equipe de saude deve se organizar para realizar os
procedimentos e exames listados no Quadro 2.
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Quadro 2 — Componentes da consulta inicial de PrEP

Abordagem sobre gerenciamento de risco e vulnerabilidades (ver item 4.1.1).

Avaliacdo do entendimento e motivacao para inicio da PrEP (ver item 4.1.2).

Avaliacdo daindicacdo de uso imediato de PEP, em caso de exposicdo recente (72hs) (ver item 4.1.3).

Exclusdo da possibilidade de infeccao pelo HIV (por meio do teste e avaliacdo de sinais e sintomas de
infeccdo aguda para HIV) (ver item 4.1.4).

Identificacdo e tratamento das infeccées sexualmente transmissiveis (IST) de acordo com o PCDT de
IST22 (<http://www.aids.gov.br/pcdt>) (ver item 4.1.5).

Testagem para hepatites virais B e C (ver item 4.1.6)

Vacinacdo para hepatite B2 (ver item 4.1.6)

Avaliacdo das funcées renal e hepatica (ver item 4.1.7)

Avaliacdo do histérico de fraturas patologicas (ver item 4.1.8)

Teste para HIV Teste rapido (TR) para HIV, utilizando amostra de sangue

Teste treponémico de sifilis (ex. teste rapido ou ELISA) ou

IESER RISl ndo treponémico (ex. VDRL ou RPR ou Trust)

Identificacao de outras IST Pesquisa em urina ou secrecdo genital (utilizar metodologia
(clamidia e gonococo) disponivel na rede. Ex. cultura)
Teste para hepatite B® Pesquisa de HBsAg (ex. teste rapido) e Anti-HBs
Teste para hepatite C Pesquisa de Anti-HCV (ex. teste rapido)
Clearance de creatinina
Funcdo renal® Dosagem de ureia e creatinina sérica
Avaliacdo de proteinuria (amostra isolada de urina)
Funcdo hepatica Enzimas hepaticas (AST/ ALT)
Fonte: DIAHV/SVS/MS.
Notas:

@ Nos pacientes vacinados para HBV, avaliar a soroconversao (Anti-HBs) na consulta de retorno. Se for confirmada a
soroconversdo (presenca de Anti-HBS positivo), ndo ha necessidade de repetir os exames para hepatite B.

®) Caso a pessoa apresente algum fator de risco para doenca renal, como hipertensdo arterial ou diabetes mellitus,
outros exames devem ser solicitados para avaliacdo da funcao renal, tais como urinanalise para avalicdo de
proteinuria.

Candidatos a PrEP, que estiverem dentro das populacdes e critérios para indicacao
conforme Quadro 1 (pag. 17), poderdo iniciar a profilaxia mediante testagem negativa
para HIV, conforme item 4.1.4 e aguardar os resultados dos demais exames de triagem
(Quadro 2), para o momento de seu retorno em 30 dias, sem prejuizos clinicos e
programaticos para seuinicio.

4171 Abordagem sobre gerenciamento de risco

A partir do conhecimento das alternativas de prevencdo, deve-se conversar com
o individuo sobre a possibilidade de realizar o gerenciamento de risco, conforme suas
praticas sexuais. Essa abordagem reconhece que as escolhas sdo feitas considerando
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diferentes pertencimentos culturais, insercdes comunitarias e historias de vida, que
influenciarao nos modos como os metodos de prevencdo sao adotados ao longo da vida.

Cabe destacar que a gestao de risco considera o principio de que as pessoas sao
auténomas e capazes de fazer escolhas no seu melhor interesse, se tiverem todas as
informacdes necessarias para reduzir seurisco de infeccdo pelo HIV.

Adiscussao sobre gerenciamento derisco develevar em consideracdo aexperiéncia
do(a) usuario(a) com outros métodos de prevencdo; suas praticas sexuais; tipo e
frequéncia das parcerias sexuais; histérico de saude sexual e reprodutiva; e contextos
de vulnerabilidade e de exposicdes ao HIV.

41,2 Avaliacao do entendimento e motivacao

parainicio da PrEP

A pessoa candidata ao uso da PrEP deve compreender no que consiste essa
estratégia e como ela se insere no contexto do gerenciamento do seu proprio risco de
adquirir a infeccdo pelo HIV, de forma a avaliar sua motivacao em iniciar o uso da PrEP.

Deve-seexplicar as pessoas que a PrEP é um método seguro e eficaz na prevencao
do HIV, com raros eventos adversos, os quais, quando ocorrem, sdo transitorios e
passiveis de serem manejados clinicamente.

Convém reforcar que a efetividade dessa estratégia esta diretamente relacionada
ao grau de adesao a profilaxia. O uso diario e regular da medicacdo é fundamental para
a protecdo contra o HIV™.

No entanto, deve-se enfatizar que o uso de PrEP ndo previne as demais IST
ou hepatites virais, sendo necessario, portanto, orientar a pessoa sobre o uso de
preservativos.

0O medicamento ndo precisa ser prescrito na primeira consulta, cabendo ao
profissional de saude avaliar a motivacao do usuario em aderir oundo a PrEP. Por outro
lado, entre aqueles(as) que demonstram claramente sua vontade de iniciar a profilaxia
e apresentam praticas de alto risco para o HIV, estudos demonstrativos indicam que
a PrEP ¢é significativamente mais protetora quanto menor o tempo de espera do(a)
usuario(a)™24,
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41,3 Avaliacao daindicacao de Profilaxia
POs-Exposicao ao HIV

A Profilaxia Pos-Exposicdo ao HIV (PEP) € uma das estratégias de prevencao do
HIV. Uma vez identificado que a pessoa potencialmente se expds ao HIV dentro das
ultimas 72 horas, deve-se recomendar o inicio imediato da PEP, de acordo com o PCDT
de PEP?, disponivel em <http://www.aids.gov.br/pcdts.

Individuos com indicacdo momentdnea de PEP podem ser futuros

candidatos a PrEP. A transicéo para PrEP pode ser feita apos
os 28 dias de uso de PEP e exclusdo de infeccdo por HIV.

41,4 Testagem para HIV (excluir ainfeccdo pelo HIV)

Para a indicacdo do uso de PrEP, deve-se excluir o diaghostico prévio da infeccao
pelo HIV, uma vez que a introducdo da PrEP em quem ja esta infectado pode ocasionar
a selecdo de cepas resistentes. A testagem devera seguir o fluxograma definido
no “Manual Técnico para Diagnostico da Infeccdo pelo HIV", aprovado pela Portaria n°
29/2013, disponivel em: <http://www.aids.gov.br/pagina/publicacoes>.

Recomenda-se a realizacdo de teste rapido (TR) de HIV, utilizando amostra de
sangue total, obtida por puncdo digital ou por puncdo venosa, soro ou plasma (de
acordo com aindicacdo na bula do teste utilizado).

Realiza-se umtesterapido (TR1) e, caso o resultado sejando reagente, o diagnostico
esta definido como ""amostra ndo reagente para HIV'" e a pessoa podera ser candidata
aPrepP.

Caso o TR1 seja reagente, deve-se realizar o TR2; se este apresentar resultado ndo
reagente, ou seja, resultados discordantes entre TR1e TR2, deve-se repetir o fluxograma.
Persistindo a discordancia dos resultados, uma amostra deve ser colhida por puncdo
venosa e enviada ao laboratorio para ser submetida a um dos fluxogramas definidos para
laboratorio. Aguardar resultado laboratorial para indicacdo de PrEP ou TARV.

Pessoas com exposicdo de risco recente, sobretudo nos ultimos 30 dias,
devem ser orientadas quanto a possibilidade de infeccdo, mesmo com

resultado ndo reagente nos testes realizados?*?’. Caso seja confirmada
a infeccéo pelo HIV, a PrEP ndo estd mais indicada.
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Em caso de suspeita clinica de infeccdo aguda pelo HIV, deve-se proceder a
realizacdo de teste de carga viral do HIV, a fim de estabelecer o diagnostico.

Caso testes rapidos realizados com amostras de sangue total, soro ou plasma nao
estejam disponiveis, exames laboratoriais poderao ser utilizados para o rastreamento
dainfeccdo pelo HIV. Testes rapidos realizados com amostras de fluido oral (FO) estao
contraindicados nesses casos, pois o FO contém menor quantidade de anticorpos do
gue amostras de sangue total, soro ou plasma.

Se a pessoa trouxer para a consulta de triagem um exame prévio negativo para
HIV, recomenda-se, ainda assim, a realizacdo de um novo exame na consulta de
triagem. Em todas as consultas para PrEP (inicial e seguimento) € necessario realizar
novo TR para HIV.

Para mais detalhes sobre o uso de TR no diagndstico da infeccdo pelo HIV,
consultar o “Manual Técnico para o Diagnostico da Infeccao pelo HIV''282°, disponivel em
<http://www.aids.gov.br/pagina/publicacoes>, e também na plataforma TELELAB,
disponivel em: <http://www.telelab.aids.gov.br>.

415 Testagem e tratamento das ST

Individuos elegiveis para PrEP apresentam maior risco para a aquisicao de IST,
uma vez que estas compartilham com o HIV as mesmas vias de transmissdo. Estudos
demonstram que pessoas com IST e infeccSes ndo ulcerativas do trato reprodutivo tém
um risco aumentado em trés a 10 vezes de se infectar pelo HIV, com incremento de 18
vezes quando a doenca cursa com ulceras genitais.

Assim, orienta-serealizar atestagem para sifilis, preferencialmente por teste rapido,
instituindo-se o tratamento quando indicado. Recomenda-se, também, pesquisa para
Chlamydia sp. e gonococo, quando disponivel, e tratamento quando indicado, conforme
o "Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral as Pessoas com
Infeccoes Sexualmente Transmissiveis’ (PCDT IST), disponivel em: <http://www.aids.
gov.br/pcdt>.
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41,6 Testagem para hepatites virais

e vacinacao para hepatite B

HepatitesBe C

Individuos sexualmente ativos (especialmente HSH) e pessoas que usam drogas
apresentam maior risco de aquisicdo de hepatite pelo virus B (HBV)3' e hepatite pelo virus
C (HCV)*. Recomenda-se ainvestigacao inicial das hepatites virais B e C utilizando testes
rapidos. O perfil sorologico para as hepatites virais B e C deve ser documentado em todas
as pessoas comindicacao de PrEP.

Os estudos realizados até 0 momento indicam que os portadores de infeccdo
cronica pelo HBV podem utilizar PrEP com seguranca®:. Como TDF e FTC sdo ativos
na replicacao do HBV, ¢ importante que o paciente portador crénico desse virus seja
avaliado por especialista antes do inicio do uso de PrEP. O HBV pode voltar a se replicar
comasuspensdo do uso da PrEP, sendoimportante, assim, monitorar a funcao hepatica
em portadores do HBV que interrompem a PrEP.

As pessoas candidatas a PrEP com diagnostico de hepatite viral B cronica devem
ser referenciadas para avaliacdo do especialista, com o objetivo deinvestigar a presenca
de atividade da doenca, grau de fibrose hepatica, seguranca do uso concomitante de
TDF/FTC e avaliacao de tratamento para essa afeccao.

A vacinacéo para HBV é recomendada para todas as pessoas em
qualquer faixa etaria. Os segmentos populacionais com indicacdo

de PrEP também sdo prioritdrios para receber o esquema vacinal
completo de HBV (trés doses da vacina).

A vacina HBV ¢ indicada independentemente da disponibilidade da realizacdo do
exame Anti-HBs.

Hepatite A

Considerando que o principal meio de transmissdo do virus da hepatite A (HAV) ¢ o
fecal-oral, ocorrendo também por transmissao sexual anal-oral, recomenda-se:

Avaliar o(a) usuario(a) de PrEP para um eventual episodio de infeccdo aguda pelo
virus da hepatite A.
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Verificar a susceptibilidade do(a) usuario(a) de PrEP por meio da pesquisa de
exame sorologico 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 orientar a vacinacao da pessoa suscetivel, de acordo com as possibilidades
locais.

No momento da consulta deve-se também instruir os usuarios de PrEP quanto as
medidas de prevencdo, durante a pratica sexual, com relacao a infeccdo pelo virus da
hepatite A que sdo: higienizacdo das maos, genitalia, perineo e regido anal antes e apos
as relacdes sexuais, bem como, higienizacdo de vibradores, plugs anais e vaginais.

417 Avaliacao dafuncao renal e hepatica

Deve-se avaliar a funcdao renal por meio de dosagem de creatinina sérica, com
calculo de clearance de creatinina estimado (CICr)*. O uso de TDF pode levar a uma
perda progressiva da funcdo renal, avaliada pela estimativa do CICr, podendo ocorrer,
em raros casos, insuficiéncia renal aguda e sindrome de Fanconi.

Contudo, o comprometimento significativo da funcao renal ndo foi observado
nos ensaios clinicos e estudos de demonstracdo realizados. Nao € raro que ocorra
uma discreta alteracdo no clearance, totalmente reversivel com a interrupcdao do
uso da medicacdo.

Recomenda-se solicitar e/ou coletar o exame de funcdo renal no dia da primeira

dispensade PrEP. Podendo aguardar seu resultado dentro do prazo de primeiro retorno
do (a) usuario (a), em 30 dias, sem prejuizo para a primeira dispensacdo da profilaxia.

Dada a potencial toxicidade renal de TDF, a PrEP ndo estd

indicada para individuos com CICr < 60 mL/min.

A dosagem de enzimas hepaticas (AST/ALT) ¢ também recomendada antes da
introducao da PrEP. A identificacdo da presenca de elevacdao dessas enzimas deve
orientar investigacdo diagnostica de outros agravos, como infeccdo pelo virus das
hepatites, doenca hepatica alcoolica e doencas metabdlicas.

*CICr = [(140 — idade) x peso] + (creatinina sérica x 72)]; idade em anos, peso em kg e Cr sérica em
mg/100mL; em mulheres, multiplicar por 0,85. Sugere-se utilizar os nomogramas (Anexo - Figuras 1e 2)
ou a Calculadora Virtual de CICr, disponivel em: <http:/ /reference.medscape.com/calculator/creatinine-
clearance-cockcroft-gault>.
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4.1.8 Avaliacao do historico de fraturas patologicas

Os estudos clinicos e projetos de demonstracdo de PrEP ndo evidenciaram
nenhum aumento da incidéncia de fraturas patolégicas no intervalo de um a trés anos
de observacao'. Portanto, ndo esta indicada a realizacdo rotineira de densitometria
ossea (DO) com DEXA ou outra avaliacdo de DO antes do inicio de PrEP ou para o
monitoramento de individuos em uso de PrEP.

Entretanto, pessoas com indicacdo de PrEP e com historia de fratura patologica
devem ser avaliadas pelo especialista antes da decisao de iniciar o uso de PrEP.

4.2 Consulta de avaliacao dos
exames e prescricao de PrEP

As pessoas candidatas a PrEP devem ser reavaliadas em até duas semanas para
verificacdo deresultados de exames solicitados na consultainicial e prescricdaodaPrEP para
30 dias (1 dispensacdo). Nessa consulta devem-se realizar os seguintes procedimentos:

> Novo TR para HIV

> Avaliacdo dos resultados dos exames de triagem (conforme Quadro 2)
> Reavaliacdo de indicacdo de PEP
> Avaliacdao da motivacdo para uso da PrEP

> Prescricdo de PrEP

» Orientar sobre estratégias para melhor adesdo
» Informar sobre os efeitos colaterais potenciais e
o carater transitorio destes

> Avaliacdo de gerenciamento de risco e prevencdao combinada

Devem ser realizadas, ainda, anamnese completa com avaliacdo de fatores
socioeconémicos, comorbidades e medicacdes concomitantes, possibilidade de
eventos adversos e avaliacao de riscos adicionais. Convém reforcar a necessidade
de prevencdo combinada, utilizando-se o conjunto de estratégias mais adequado as
necessidades e caracteristicas de cada individuo.

Caso a pessoa retorne com mais de trés meses, devera ser realizada a avaliacao
inicial completa prevista para a triagem.









ESQUEMA ANTIRRETROVIRAL

PARA PrEP

0O esquema recomendado para uso na PrEP é a combinacao dos antirretrovirais
fumarato de tenofovir desoproxila (TDF) e entricitabina (FTC), cuja eficacia e seguranca
foram demonstradas, com poucos eventos adversos associados a seu uso.

Indica-se para a PrEP a combinac¢do de tenofovir associado

a entricitabina, em dose fixa combinada TDF/FTC
um comprimido por dia, via oral, em uso continuo.

300/200mg’

Estudos demonstram que as farmacocinéticas de TDF e FTC variam de acordo
com o tecido corporal®*, Os dados sugerem que altos niveis de concentracdo celular dos
medicamentos ocorrem a partir do sétimo dia de uso continuo da medicacdo para as
exposicoes por relacdao anal e de aproximadamente 20 dias de uso para as exposicoes
vaginais3¢,

Portanto, @ necessario orientar o usuario sobre a necessidade de uso do
preservativo de barreira e/ou outros metodos de prevencao durante esse periodo.

Para relacées anais, sGo necessdrios cerca de 7 (sete) dias de

uso de PrEP para alcancar a protecdo. Para relacées vaginais,
sdo necessdrios aproximadamente 20 (vinte) dias de uso.
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Nas consultas de seguimento, deve-se avaliar:

> Acompanhamento clinico e laboratorial

> Avaliacao de eventos adversos

> Avaliacao de adesdo, de exposicdes de risco e orientacées sobre prevencdo
> Quando interromper a PrEP

6.1 Acompanhamento clinico e laboratorial

Uma vez que a PrEP ¢ iniciada, deve-se realizar seguimento clinico e laboratorial a
cada trés meses. Sobretudo noinicio de uso da PrEP, recomenda-se avaliar as pessoas
em intervalos mais curtos.

A primeira dispensacdo devera ser para 30 dias e a segunda para 60 ou 90 dias. Uma
vez caracterizadaaadesdo doindividuo a estrateégia, o seguimento clinico e a dispensacao
poderdo ser trimestrais (a cada 90 dias). As dispensacoes subsequentes de ARV nao
serdo automaticas, mas dependerdo da avaliacdo medica e prescricdo da profilaxia.
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A realizacdo de TR para HIV a cada visita trimestral € obrigatoria.

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 infeccao.
Em caso de suspeita de infeccao aguda, deve-se interromper imediatamente a PrEP e
realizar a carga viral do HIV.

A funcdo renal necessita ser regularmente avaliada, pela dosagem de creatinina
sérica e urinaria para o calculo do CICr, devido a possibilidade de dano renal associado
ao TDF.

O Quadro 3 apresenta a periodicidade das atividades relacionadas ao seguimento
do individuo em uso de PrEP.
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Quadro 3 — Seguimento clinico e laboratorial de pessoas em uso de PrEP

Avaliacdo de sinais e sintomas de infeccdo aguda

Trimestral (toda consulta de

PrEP)
Peso do paciente (em quilogramas) Trimestral
Avaliacao de eventos adversos a PrEP Trimestral
Avaliacdo de adesao Trimestral
Avaliacao de exposicées de risco Trimestral
Dispensacao de ARV apos prescricao® Trimestral®
Avaliacao da continuidade de PrEP Trimestral

Teste rapido para HIV, utilizando

|dentificacao de outras IST
(clamidia e gonococo)

Teste para HIV amostra de sangue total, soro (toda clrrlgj?;rgle PrEP)
ou plasma
Teste treponémico de sifilis (ex.
e teste rapido ou ELISA) ou ndo .
Teste para sifilis treponémico (ex. VORL ou RPR Trimestral
ou Trust)
Pesquisa em urina ou secrecao Semestral

genital (utilizar metodologia
disponivel na rede. Ex. cultura)

(oumais frequente em caso
de sintomatologia)

Teste parahepatite B®), em caso

de ndo soroconversdo da vacina.

Pesquisa de HBsAg (ex. TR) e
Anti-HBs®

A depender da soroconversao
da vacina para HBV.

Teste para hepatite C Pesquisa de Anti-HCV (ex. TR) Trimestral
Clearance de creatinina
. ~ Dosagem de ureia e creatinina
Monl(t())(zz)amento da funcao sérica Trimestral
renal'©
Avaliacdo de proteinuiria
(amostraisolada de urina)
Mon,|t9ramento dafuncdo Enzimas hepaticas (AST/ ALT) Trimestral
hepatica
. Trimestral
Teste de gravidez (ou quando necessario)

Fonte: DIAHV/SVS/MS.
Notas:

@ 12 dispensacdo para 30 dias, 22 dispensacao para 60 ou 90 dias e entdo trimestralmente,

®) Nos pacientes vacinados para HBV, avaliar a soroconversao (Anti-HBs) na consulta de retorno.
Apds a soroconversdo, nao ha necessidade de repetir os exames para hepatite B.

(@ Caso apessoa apresente algum fator de risco para doenca renal, como hipertensdo arterial ou diabetes mellitus,
outros exames devem ser solicitados para avaliacdo da funcao renal, tais como urinanalise para avalicao de

proteinuria.

@ O aumento de creatinina sérica ndo é razdo para suspensao de tratamento, desde que o CICr=60mL/min.
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6.2 Avaliacao de eventos adversos

As pessoas emuso de PrEP devem ser informadas sobre a possibilidade de eventos
adversos decorrentes do uso dos ARV. Nos ensaios clinicos disponiveis, os eventos
adversos foram incomuns e resolveram-se no primeiro més do uso de PrEP",

O profissional de saude deve informar ao usuario que os eventos adversos
esperados (nausea, cefaleia, flatulénciae edemas) sao transitorios e que ha possibilidade
de uso de medicacao sintomatica para resolucao dos sintomas.

Além disso, os usuarios devem ser orientados sobre sinais e sintomas de infeccao
aguda pelo HIV que requeiram avaliacao médica imediata.

6.3 Avaliacao de interacoes medicamentosas

O Quadro 4, a seguir, foi adaptado e elaborado a partir das principais interacdes
medicamentosas com TDF/FTC e de acordo com os medicamentos disponiveis na
Rename?®. Para maiores informacdes, sugere-se consultar a bula dos medicamentos.



SEGUIMENTO DA PESSOA EM USO DE PrEP

Quadro 4 — Medicamentos para PrEP e interacoes medicamentosas3®

Analgeésicos

Acido acetil salicilico Evitar

Ibuprofeno Evitar Riscg de nefrot9xicidade com TDF.
Monitorar funcdo renal

Naproxeno Evitar

Antiarritmicos

Cloridrato de amiodarona ‘ Cautela ‘

Anticonvulsivantes

Topiramato ‘ Evitar ‘

Antidepressivos

Carbonato de litio ‘ Evitar ‘

Antifungicos

Anfotericina B Evitar

Cetoconazol Cautela

Itraconazol Cautela

Antiprotozoarios

Isetionato de pentamidina Evitar

Pirimetamina Evitar

Antivirais

Aciclovir Evitar

Adefovir

Sofosbuvir Cautela

Telaprevir Cautela

Bloqueadores de canal de calcio

Cloridrato de verapamil Cautela

Metotrexato Evitar

Citotoxicos

Metotrexato Evitar

Anti-hipertensivos e agentes cardiovasculares

Furosemida Cautela

Cloridrato de hidralazina Evitar

Imunomoduladores

Hidroxiureia Evitar

Interferon alfa Evitar

Interferon peguilado alfa-2a Evitar

Imunossupressores

Ciclosporina Cautela

Micofenolato de mofetila Cautela

Sirolimo Cautela

Tacrolimo Cautela

Outros

Acetazolamida Cautela

Piridostigmina Cautela
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6.4 Estrategias de adesdo a PrEP

A adesdo aos ARV é fundamental para que a PrEP seja efetiva e eficaz. A adesdo
deve ser abordada em todas as consultas, a partir de uma via de comunicacdo simples
e aberta. Os seguintes pontos devem ser levantados:

> Avaliacdo da adesdo da pessoa em uso da PrEP a tomada da medicacdo e as
demais medidas de prevencdo do HIV;

> |dentificacao de barreiras e facilitadores da adesdo, evitando julgamentos ou
juizos de valor;

> Reforco sobre arelacdo entre boa adesdo e efetividade da PrEP;

> |dentificacao das melhores estratégias para garantir aadesao, como associar
a tomada do medicamento a eventos que fazem parte da rotina diaria do
individuo;

> |dentificacao de possiveis mecanismos de alerta para tomada de medicacdo,

como despertadores, aplicativos Viva Bem;
> Utilizacdo de dados da farmacia ou do Siclom para avaliar historico de
dispensacdo do medicamento no periodo entre as consultas e contagem de
comprimidos a cada dispensacdo;
> Avaliacao e manejo de eventos adversos.
Recomenda-se que o acompanhamento da adesdo junto a usuarios mais jovens e
de menor escolaridade seja realizado em intervalos de tempo mais curtos e de maneira

mais proxima, especialmente nafaseinicialde uso,umavez que estudos demonstrativos
de PrEP tém indicado menores taxas de adesao nessas subpopulacdes’™.

6.5 Quandointerromper a PrEP

A PrEP devera ser interrompida nos seguintes casos:

> Diagnostico de infeccdo pelo HIV;
> Desejo da pessoa de ndo mais utilizar a medicacao;
> Mudanca no contexto de vida, com importante diminuicdo da frequéncia de

praticas sexuais com potencial risco de infeccdo;



SEGUIMENTO DA PESSOA EM USO DE PrEP

> Persisténcia ou a ocorréncia de eventos adversos relevantes;
) Baixa adesdo a PrEP, mesmo apo6s abordagem individualizada de adesado.

Caso tenha havido relacées sexuais com potencial risco de infeccao pelo HIV,
recomenda-se que o usuario mantenha o uso de PrEP por um periodo de 30 dias, a
contar da data da potencial exposicdo, antes de interromper seu uso.

Para usuarios que interromperem o uso de PrEP, orienta-se:

> Realizacdo de teste anti-HIV no periodo de 4 semanas apos ainterrupcdo da
profilaxia.

Seumapessoausando PrEP tiver o diagnostico deinfeccdo pelo HIV,recomenda-se
interromper imediatamente a PrEP, realizar exame de carga viral e genotipagem pré-
tratamento e iniciar logo que possivel a TARV, conforme recomendacdes do Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Manejo da Infeccao pelo HIV em Adultos. O
intervalo entre a suspensao da PrEP einicio de tratamento devera ser o menor possivel.
Reforca-se que ndo deve-se aguardar o resultado da genotipagem para iniciar o
tratamento.

Na suspeita de infeccdo aguda pelo HIV, a PrEP deve ser avaliada comrelacdo a sua
suspensao, tendo por base critérios epidemiologicos e clinicos e a adesao da pessoa,
até a confirmacao ou exclusdo do diagnostico.

Individuos portadores de hepatite B em uso de PrEP devem ser avaliados
anteriormente pelo clinico responsavel pelo tratamento, antes de interromperem
a profilaxia. A suspensdo da PrEP em pessoas com doenca hepatica pelo HBV
pode levar a flare das enzimas hepaticas e descompensacado hepatica e obito em
pacientes cirroticos.

No momento da decisdo de descontinuacao da PrEP, deve-se documentar o status
sorologico da pessoa que estava em uso de PrEP, a adesdo até entdo, as razdes para
descontinuidade do medicamento e situacoes derisco.

Deve-se esclarecer, também, a importancia de o usuario utilizar outros metodos
preventivos e se testar regularmente para HIV e outras IST, além da possibilidade de
retomar o uso da PrEP, caso ainda ocorram ou voltem a ocorrer situacées de maior
chance de exposicdo ao HIV ou de utilizar a PEP em situacfes de exposicdes pontuais.

Se a pessoa desejar reiniciar a profilaxia apos um periodo de interrupcdo, deve-se
realizar novamente a abordagem inicial, verificar critérios de elegibilidade e reintroduzir
o0 medicamento.
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6.6 PrEP durante a concepcao, gestacaoe
aleitamento

Estudos demonstram que mulheres HIV negativas, com desejo de
engravidar de parceiro soropositivo ou com frequentes situacdes de

potencial exposicéio ao HIV, podem se beneficiar do uso de PrEP de
forma segura, ao longo da gravidez e amamentacdo, para se proteger e
proteger o bebé*.

Nos estudos clinicos com casais heterossexuais adultos em que a PrEP se mostrou
segura e eficaz em reduzir a infeccdo pelo HIV>4, a profilaxia foi interrompida quando
houve a deteccdo de gravidez. Durante esses ensaios, nenhum problema de saude foi
associado ao uso de PrEP por mulheres no inicio da gestacdo ou no recém-nascido.

Sabe-se que orisco de aquisicao do HIV aumenta durante a gestacdo*?, assim como
também é maior o risco de transmissdo vertical do HIV quando a gestante ¢ infectada
durante a gravidez ou aleitamento*'.

Portanto, devem-se discutir individualmente os riscos e beneficios dessa
estratégia para gestantes sob alto risco para infeccao pelo HIV.

Recomenda-se também que o(a) parceiro(a) soropositivo(a) esteja em tratamento
e com carga indetectavel, durante o periodo de planejamento reprodutivo. Para mais
informacdes, consultar o "Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para a Prevencao
da Transmissdo Vertical do HIV, Sifilis e Hepatites Virais” (PCDT TV), em <http://www.
aids.gov.br/pcdt>.
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ANEXO

NOMOGRAMAS PARA

A ESTIMACAQ DE CLEARANCE
DE CREATININA

Em mulheres:

Figura 1 — Taxa de Filtracdo Glomerular baseado na Equacao CKD-EPI nas mulheres
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DRC Estéagio: D 1 (na vigéncia de hematdria/proteinria)

Fonte: MAGACHO, E.J.C. et al., 2012.

2 (na vigéncia de hematuria/proteindria) D 3A . 3B D D 5
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Em homens:

Figura 2 — Taxa de Filtracdo Glomerular baseado na Equacdao CKD-EPI nos homens

HOMENS
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DRC Estégio: D 1 (na vigéncia de hematdria/proteindria)

2 (na vigéncia de hematuria/proteindria) D 3A . 3B D 4 D 5

Fonte: MAGACHO, E.J.C. et al., 2012.
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