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RESUMO

Desde a identificacdo dos primeiros casos de infec¢ao pelo virus da imunodeficiéncia
(HIV) no mundo, a epidemia da infecg&o pelo HIV continua sendo um grande desafio
para a saude publica. Estima-se que o numero de casos novos de HIV segue
aumentando no Brasil e no mundo, afetando desproporcionalmente alguns grupos
populacionais chave. A partir de 2012 e com o intuito de impedir a ocorréncia de novas
infeccbes pelo HIV, surge, como parte de uma combinacdo de abordagens de
prevencao farmacoldgica utilizando antirretrovirais para pessoas com maior risco de
se infectarem pelo HIV, a Profilaxia Pré-Exposicdo (PrEP). Considerando a
comprovada relacéo entre a efetividade da PrEP na reducao da transmisséo do HIV e
a sua adesdo, o presente estudo teve como objetivo estudar os aspectos
epidemioldgicos, bem como identificar as barreiras de acesso ao servico dos usuarios
de PrEP contra HIV/AIDS atendidos no Centro de Testagem e Aconselhamento (CTA)
de Campo Grande, MS. Trata-se de um estudo transversal, realizado entre janeiro de
2021 e abril de 2022, que incluiu 140 usuarios de PrEP atendidos nesta unidade do
Sistema Unico de Satde (SUS). Os dados sobre as caracteristicas sociodemograficas
e fatores associados ao abandono de PrEP foram obtidos por meio de entrevistas
individuais utilizando questionario padronizado. A maioria dos usuarios de PrEP é
homens-cis (92,0%) brancos (51,0%), maiores de 30 anos (56,5%), de orientacao
homossexual (76,5%) e com pelo menos 12 anos de estudo formal (77,5%). Cerca de
60,0% admitiram uso inconsistente de preservativo em relacdes sexuais recentes,
principalmente de natureza anal. Aproximadamente 88,00% se veem em risco de
contrair infeccdo sexualmente transmissivel (IST) no proximo ano. Quanto as novas
formas de apresentacdo, 46,0% revelou que usaria “PrEP sob demanda” e 92,00%
tem interesse no uso de “PrEP injetavel’. Apds seis meses de acompanhamento,
43,6% (IC 95,0%: 35,5-52,0) descontinuaram o uso da PrEP, principalmente devido a
mudancas no comportamento sexual (38,3%) e dificuldades de acesso a servi¢os de
saude (21,3%). O estudo ressalta a necessidade de inclusdo de diferentes
populacdes-chave e destaca a importancia da PrEP como estratégia de
acompanhamento continuo para prevencao do HIV e outras infeccdes sexualmente
transmissiveis (IST), além da importancia de incluir novas apresentacées como opcao
para PrEP oral diaria no SUS.

Palavras-chave: Profilaxia Pré-Exposicdo. HIV. Epidemiologia.



ABSTRACT

Since the identification of the initial cases of Human Immunodeficiency Virus (HIV)
infection worldwide, the HIV infection epidemic has consistently posed a substantial
challenge to public health. It is estimated that the number of new HIV cases continues
to rise in Brazil and around the world, disproportionately affecting certain key
population groups. Beginning in 2012, as part of a comprehensive array of
pharmacological prevention approaches utilizing antiretrovirals for individuals at higher
risk of HIV infection, Pre-Exposure Prophylaxis (PrEP) emerged to prevent new HIV
infections. Given the established link between PrEP's effectiveness in reducing HIV
transmission and its adherence, this study aimed to investigate the epidemiological
aspects and identify access barriers among PrEP users receiving services at the
Testing and Counseling Center (CTA) in Campo Grande, MS. This entailed a cross-
sectional study conducted between January 2021 and April 2022, encompassing 140
PreP users attended to within this unit of the Brazilian Public Health System (SUS).
Data regarding sociodemographic characteristics and factors linked to PrEP
discontinuation were procured via individual interviews utilizing a standardized
questionnaire. The majority of PrEP users were cisgender men (92,0%), predominantly
white (51,0%), aged over 30 (56.5%), of homosexual orientation (76,0%), and had at
least 12 years of education (77,5%). About 60,0% admitted to inconsistent condom
use in recent sexual encounters, primarily of an anal nature. Approximately 88,0%
perceived themselves to be at risk of contracting sexually transmitted infection (STI) in
the upcoming year. In terms of new presentation forms, 46,0% expressed a willingness
to use "on-demand PrEP," and 92,00% demonstrated an interest in "injectable PrEP."
After six months of follow-up, 43.6% (95,0% CI: 35,5-52,0) discontinued PrEP usage,
primarily due to changes in sexual behavior (38.3%) and difficulties in accessing
healthcare services (21.3%). The study underscores the imperative of including
diverse key populations and underscores PrEP's role as an ongoing monitoring
strategy for HIV/STI prevention, in addition to highlighting the significance of
incorporating new formulations, such as a daily oral PrEP option, into the SUS.

Keywords: Pre-exposure prophylaxis. HIV. Epidemiology
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1 INTRODUCAO

Desde o primeiro caso de Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (aids) no
mundo, em 1981, a infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV) atingiu
propor¢cdes pandémicas. Segundo dados de 2022, estima-se que 39 milhdes de
pessoas vivem com o HIV (PVHIV) no mundo (UNAIDS, 2023).

Desde 2015, a Organizacdo Mundial da Saude (OMS) recomenda a oferta de
profilaxia pré-exposicao (PrEP) oral de uso diario para pessoas com risco substancial
de infecgéo pelo HIV (WHO, 2015). A PrEP caracteriza-se pelo uso da combinacéo
de dois antirretrovirais (ARV) antecedendo as possiveis exposi¢cdes de risco, e
apresenta eficacia média de 96% de protecdo a infeccdo pelo HIV (GRANT et al.,
2010; ANDERSON et al.,, 2012; BAETEN et al.,, 2012; TRIGPEN et al., 2012,
CHOOPANYA et al., 2013; MCCORMACK et al., 2016; ZUCCHlI et al.; 2018).

Apesar do consenso relacionado aos beneficios individuais/populacionais e
parametros clinicos do uso seguro da PrEP, ainda persistem indagacfes sobre seus
efeitos compensatérios nas praticas sexuais (ex. diminuicdo no uso de preservativo),
na relacdo entre vulnerabilidade social e adesdo e o0s entraves operacionais para
assegurar o acesso amplo, seguro e efetivo a essa profilaxia (BLUMENTHAL,;
HAUBRICH, 2014; FONNER, et al.; 2016; HOORNENBORG, et al., 2019).

Considerando a comprovada relacéo entre a efetividade da PrEP na reducéo
da transmissdo do HIV e a sua adesao, é importante identificar os determinantes da
descontinuacdo do uso do medicamento, bem como as barreiras de acesso, para
intervir junto as pessoas que apresentam maior risco para aquisicdo dessa infeccao,
diminuindo a chance de infec¢éo pelo HIV (PISANI et al., 2004; SALERI et al., 2006;
FARIAS et al., 2011; WHO, 2014; GRINSZTEJN et al., 2017;).

Portanto, este estudo teve como objetivos caracterizar 0s aspectos
sociodemogréaficos e comportamentais e identificar as barreiras de acesso a estratégia
de prevencdo segundo a percepcdo dos usuarios de PrEP atendidos no Centro de
Testagem e Aconselhamento (CTA) de Campo Grande/MS. Além disso, objetivou-se
identificar os fatores relacionados a ndo adeséo a PrEP nessa populacédo e conhecer
a aceitacdo de novas modalidades de PrEP (sob demanda e injetavel). Essas
informacgdes sdo essenciais para a implementacao de estratégias, visando garantir o
sucesso deste método preventivo, reduzindo as barreiras de acesso e, por
consequéncia, diminuir as taxas de transmissao do HIV.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Breve histoérico da infec¢éo pelo HIV

Acredita-se que o HIV tenha surgido na Africa Central, em torno do final da
década de 1970 (KORBER et al., 2000). Pesquisas com macacos africanos revelaram
a presenca de populacdes de chimpanzés (Pan troglodytes troglodytes - Ptt) no sul de
Camardes abrigando virus da imunodeficiéncia simia (SIVs) intimamente relacionados
a linhagem pandémica do HIV-1, grupo M (KEELE et al., 2006; VAN HEUVERSWYN
et al.,, 2007). Embora somente os virus do grupo M tenham se propagado
pandemicamente, outras transmissfes de diferentes espécies de SIV para humanos
na bacia do rio Congo resultaram na transmissao nao pandémica dos grupos O, N e
P do HIV-1, que permanecem predominantemente restritos a Camardes e paises
vizinhos (FARIA et al., 2014; HEMELAAR et al., 2019).

Por meio do Centers for Disease Control and Prevention (1981), os primeiros
casos de aids foram relatados nos Estados Unidos entre homens que fazem sexo com
homens (HSH), com a descricdo de cinco casos de pneumonia por Pneumocystis
carinii (atualmente P. jiroveci). Embora oficialmente o primeiro caso de aids tenha sido
relatado em 1981, reconhece-se a ocorréncia de casos anteriores. Por exemplo,
amostras de sangue coletadas em 1959 e 1960 de um homem que vivia no Congo
mostraram evidéncias de infecgcéo por HIV (ZHU et al., 1998). No entanto, esse caso
s6 foi identificado retrospectivamente e, na época, a causa dessa doenca era
desconhecida.

O virus foi identificado pela primeira vez em 1983 por pesquisadores liderados
por Luc Montagnier, do Instituto Pasteur, em Paris, e Robert Gallo, do Instituto
Nacional de Saude, em Bethesda, Maryland (GALLO, 1981; BARRE-SINOUSSI et al.,
1983). Desde entdo, muitas pesquisas foram realizadas para entender a
epidemiologia, a patogénese e o tratamento do HIV/aids.

Embora tenha inicialmente sido identificada entre HSH, se disseminou
rapidamente para outros grupos, incluindo pessoas que fazem uso de drogas
injetaveis, trabalhadores do sexo e pessoas que receberam transfusées de sangue
contaminado (GREENE, 2007).

Os avancos no diagnéstico e tratamento do HIV/aids transformaram a

infeccdo em uma condi¢cdo cronica gerenciavel. Em 1985, o primeiro teste de
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anticorpos contra o HIV foi aprovado pelo Food and Drug Administration (FDA, 1985).
Dois anos depois, a primeira medicacao para o tratamento do HIV, a zidovudina (AZT),
foi aprovada por essa mesma agéncia reguladora (FISCHL et al., 1987). O AZT foi
inicialmente utilizado como monoterapia, sendo substituido pela terapia antirretroviral
altamente ativa (HAART), que consiste em combinar varios medicamentos
antirretrovirais, o que ocasionou a redugdo da morbidade e a mortalidade associadas
a infeccao pelo HIV (PALELLA JR et al., 1998).

2.2 Classificacao e caracteristicas gerais do HIV

De acordo com a International Committee on Taxonomy of Viruses (ICTV), o
HIV pertence a familia Retroviridae, que sao virus caracterizados por conter em seu
material genético acido ribonucléico (RNA) e uma enzima com atividade de
transcriptase reversa. Pertence a subfamilia Orthoretrovirinae, do género Lentivirus e
dos tipos HIV-1 e HIV-2 (ICTV, 2022).

A particula do HIV tem forma esférica, de 100 a 120 nm de diametro, €
envolvido por uma bicamada de fosfolipidios conhecida como envelope, que se origina
da membrana celular do hospedeiro (FREED; MARTIN, 2001). O envelope apresenta
duas glicoproteinas, a gp41 (transmembranar) e a gp120 (superficie). O virus maduro
tem um capsideo em formato de cone, composto principalmente pela proteina p24,
gue com as proteinas p7 e p9 formam o nucleocapsideo. Entre o0 envelope e o
capsideo, ha a matriz proteica, que contém a proteina pl7 (SIMON; HO; ABDOL
KARIM, 2006) (Figura 1).
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Figura 1 — Estrutura do gene (A) e Proteinas virais do HIV (B).
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Fonte: Adaptado de SHUM; ZHOU; ROSSI, 2013.

O HIV contém trés enzimas virais em sua particula: protease (PR),
transcriptase reversa (TR) e integrase (IN). A TR é responsavel por transcrever o RNA
gendmico viral em uma fita dupla de DNA, produzindo uma cépia de DNA fita dupla
(cDNA) e degradando a fita-molde de RNA viral. A integrase é responsavel pela
integracdo do cDNA no genoma da célula hospedeira. Ja a protease tem a funcéo de
clivar as proteinas virais precursoras em proteinas maduras e funcionais durante o
processo de montagem do novo virus (BARRE-SINOUSSI, 1996; SIMON; HO;
ABDOL KARIM, 2006).

O genoma do HIV possui 9,8 Kb e é formado por trés regides principais: gag,
pol e env. Esses genes codificam proteinas estruturais (matriz, capsideo,
nucleocapsideo e p6), as enzimas virais (PR, TR e IN) e proteinas do envelope (gp120
e gp41l). Os demais genes codificam proteinas regulatérias (Tat e Rev) e acessorias
(Vif, Vpu/Vpx, Vpr e Nef), que s&o importantes para a regulagdo do ciclo viral e na
patogénese do virus (RIEDEL et al., 2019). Env € uma das regiées mais variaveis do

genoma do HIV e é responsavel pela codificagdo das glicoproteinas transmembrana
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e de superficie, que tém como funcao principal mediar a entrada do HIV na célula
hospedeira (FREED; MARTIN, 2001).

Filogeneticamente, o HIV-1 é o de maior distribuicdo geogréfica e é
classificado em quatro grupos principais: M (major ou main), O (outlier), N (non-M,
non-0) e P (plantier) (SIMON et al., 1998; PLANTIER et al., 2009; D’ARC et al., 2015;
LANL, 2022). O grupo M é responséavel pela maioria das infec¢des por HIV em todo o
mundo e é subdividido em nove subtipos (A, B, C, D, F, G, H, J e K) (HEMELAAR,
2012). Os subtipos A e F, por sua vez, sdo subdivididos em Al, A2, A3 (MELONI et
al., 2004), A4 (VIDAL et al., 2006), A6, A7 e A8 (LANL, 2022) e em F1 e F2,
respectivamente (OSMANOV et al., 2002; GERETTI, 2006).

Quando uma pessoa € portadora de uma infec¢cdo mista, composta por dois
ou mais virus de linhagens (subtipos) diferentes, pode ocorrer a transferéncia de
material genético entre eles, resultando na formacéo de formas recombinantes (RF,
do inglés recombinant forms). Caso a transmissdo de uma forma recombinante seja
documentada em mais de trés individuos sem relacdo epidemioldgica, ela é entédo
classificada como CRF (forma recombinante circulante, do inglés circulating
recombinant form). Formas recombinantes que foram identificadas, mas cuja
transmissdo é desconhecida ou nao relatada, sdo definidas como URF (forma
recombinante Unica, do inglés unique recombinant form) (PEETERS, 2000; CASADO
et al., 2005; LANL, 2022).

O HIV-2 é diferente do HIV-1, pois sua origem esta intimamente relacionada
aos SIV isolados de mangabeys fuliginosos. E subdividido em pelo menos 8 grupos
(A,B,C,D, E, F,GeH). Os grupos A e B infectam um nimero substancial de pessoas
na Africa Ocidental, enquanto os grupos C a H foram identificados apenas em
individuos isolados (SANTIAGO et al., 2005; MENENDEZ-ARIAS; ALVAREZ, 2014;
LANL, 2022) (Figura 2).
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Figura 2 — Representacdo esquematica da classificacdo do HIV

HIV
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Fonte: Adaptado de BRASIL, 2018b.
*Inclui B (GPGR), B’ (GPGQ) e B” (GWGR).

A epidemia de HIV/aids no Brasil € complexa quanto aos diferentes subtipos
do HIV-1, se comparado com outros paises da América do Sul. Porém, com excecao
do Sul, o subtipo B tem sido descrito como o0 mais prevalente, seguido pelo subtipo C
e F. Ao longo do tempo, tem-se verificado um aumento na complexidade da
composicdo de subtipos virais e formas recombinantes nas diferentes regides
brasileiras (ARRUDA et al., 2018; BRASIL, 2018a).

Em Mato Grosso do Sul, Tanaka et al. (2019) encontraram prevaléncias de
67,3% de subtipo B, 10% de F1, 8% de C, 1,3% de D e 13,3% de recombinantes.
Além disso, foi observada uma prevaléncia de 12% de mutacbes de resisténcia
transmitida aos antirretrovirais (TDRM).

2.3 Transmissao do HIV

A infeccdo pelo HIV ocorre por meio da transferéncia de células e fluidos
infectados pelo virus. As vias de transmisséo sao: sanguinea, por meio de transfusdes
ou de materiais perfurocortantes contaminados (compartilhamento ou
acidentalmente); por contato sexual desprotegido e; vertical, podendo esta ocorrer

intraGtero, durante o parto, ou por meio do aleitamento materno (LUCIW, 1996; CDC,
2022).
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A principal forma de transmissao é o contato sexual desprotegido, tanto por
via vaginal quanto anal. Estima-se que a transmissao sexual seja responsavel pela
grande maioria dos novos casos de infeccédo por HIV em todo o mundo (BEYRER et
al., 2016). O risco de transmissdo por ato sexual varia de acordo com o tipo de
atividade sexual envolvida. Relacdes sexuais receptivas anais apresentaram o maior
risco de transmissdo (138 para 10.000 exposicdes), seguidas por relacdes sexuais
receptivas vaginais (8 para 10.000 exposicdes). Relagcbes sexuais insertivas
(penetracdo) tém um risco menor de transmissédo. Quando falamos de sexo oral (boca-
pénis) a transmisséo é entre 0 e 4 a cada 10 mil exposicdes, e em relacdes orais boca-
vulva é quase zero (PATEL et al., 2014).

O risco de transmissao do HIV por ato sexual é influenciado por fatores como:
carga viral da parceria infectada, presenca de outras infec¢cdes sexualmente
transmissiveis (IST), uso inconsistente de preservativos, uso de TARV e circuncisédo
masculina (HUGHES et al., 2012). E importante notar que as pessoas com HIV que
estdo em uso de TARV e com supressao viral ndo transmitem a infeccdo para seus
parceiros sexuais, ou seja, indetectavel é igual a intransmissivel (COHEN et al., 2011,
BAVINTON et al., 2018)

Outro mecanismo de transmissao do HIV é o compartilhamento de agulhas e
seringas contaminadas entre pessoas que fazem uso de drogas injetaveis. Essa
pratica pode levar a transmisséao direta do virus por meio do sangue (ACEIJAS et al.,
2004; MATHERS et al.,, 2010). Estima-se que o risco seja de 63 para 10.000
exposicoes (PATEL et al., 2014). A exposicao percutanea ocupacional também é uma
importante via de transmissédo, porém essa probabilidade é baixa, especialmente
desde a implementacao da profilaxia pds-exposicao (PEP), que tem a capacidade de
reduzir significativamente a taxa de transmissao nesse tipo de situacao (BEEKMANN;
HENDERSON, 2014).

Além disso, a transmissao vertical, que pode ocorrer durante a gravidez, no
momento do parto ou na amamentacéo, também é uma via de transmissao do HIV
(KWIEK et al., 2006). No entanto, algumas medidas s&o fundamentais para reduzir o
risco de transmissao vertical: acesso a um pré-natal de qualidade para um diagnéstico
precoce da infeccéo; utilizacdo de terapia antirretroviral durante a gestacdo e o parto
cesariana eletivo; aléem do acompanhamento do recém-nascido apds o nascimento e
suspensao da amamentacao (JOHN et al., 2001; SIEGFRIED et al., 2011).
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Embora menos comum, também ha relatos de casos de transmissao do HIV
por meio de transfusdo de sangue contaminado. Apés a implementacdo da triagem
de sangue e produtos sanguineos, o risco de transmissao por transfusdo sanguinea
foi amplamente reduzido (BAGGALEY et al., 2006).

Além das vias mencionadas, € importante destacar que o HIV nao é
transmitido por contato casual, como beijos, apertos de méo, abracos,
compartilhamento de alimentos ou objetos pessoais, picadas de insetos ou pelo ar
(WHO, 2023).

2.4 Diagnéstico laboratorial da infecgcao pelo HIV

O diagnéstico precoce da infeccao pelo HIV continua sendo o elemento mais
importante para reduzir o avanco da infeccéo, pois o diagndstico € seguido pela oferta
da terapia antirretroviral em tempo oportuno, que, ao tornar a carga viral indetectavel,
aumenta a expectativa de vida do paciente e zera as possibilidades de transmissao
(ROBERTSON et al., 2019).

Atualmente, existem diferentes métodos de diagnostico disponiveis que
oferecem alta sensibilidade e especificidade. No entanto, ap6s a transmisséo do virus,
h&d um periodo de aproximadamente 10 dias, denominado fase eclipse, no qual
nenhum teste de diagndstico existente é capaz de detectar o HIV, sendo importante o
diagnéstico presuntivo por meio de sintomas clinicos da infec¢éo (FIEBIG et al., 2003;
HURT et al., 2017).

Em geral, o RNA do HIV é identificado como o primeiro marcador de infecc¢éo,
sendo detectavel em aproximadamente 10-12 dias, e atingindo seu nivel maximo por
volta do 20° ou 30° dia ap6s a infeccdo. E importante ressaltar que, ja no 15° dia, 0s
niveis detectaveis da proteina do capsideo p24 também podem ser observados. Por
fim, sdo detectadas as imunoglobulinas M (IgM) e G (IgG), respectivamente (FIEBIG
et al., 2003; BRASIL, 2018a) (Figura 3).



22

Figura 3 — Marcadores da infeccdo pelo HIV na corrente sanguinea.
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Fonte: Adaptado BUTTO et al., 2010.

O primeiro teste de diagnostico usando anticorpos para deteccao do HIV foi
aprovado pela FDA dos EUA em 1985. Hoje, um dos métodos mais comuns para o
diagndstico sdo os imunoensaios, que apresentam uma grande variedade de métodos
manuais, semiautomatizados e automatizados, para detectar a presenca de antigenos
e anticorpos especificos contra o virus. Sado divididos em quatro geraces de acordo
com suas caracteristicas distintas. Entre eles estdo os imunocromatogréficos (testes
rapidos), caracterizados por baixo custo e ampla disponibilidade, que fornecem
resultados confidveis (HURT et al., 2017; LU; TANG, 2019).

Os testes complementares tradicionais, como western blot (WB), imunoblot
(IB) ou imunoblot rapido (IBR), apresentam menor sensibilidade em comparacao aos
imunoensaios de 32 e 42 geracfes, podendo resultar em falsos resultados néo
reagentes. Devido a essa limitacdo, esses testes ndo sdo adequados para detectar
infeccdes recentes e também aumentam os custos do diagnéstico (CDC, 2018).

Além dos testes sorolégicos, também existem os testes moleculares
qualitativos e quantitativos, que detectam diretamente o RNA viral ou o0 DNA proé-viral,
como o teste de amplificacdo de acido nucleico (NAAT) e a reacdo em cadeia da
polimerase convencional ou em tempo real (PCR, RT-PCR ou RT-gPCR). Esses
testes sdo altamente sensiveis e podem identificar a presenca do virus em estagios
iniciais da infeccdo, antes mesmo da producéo de anticorpos, representando melhor
custo-efetividade (ROSENBERG et al.,, 2015; CDC, 2018;). Servem ainda para
monitorar 0 sucesso antirretroviral e a resisténcia aos medicamentos (ALEXANDER
et al., 2016).
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E importante ressaltar que a testagem para o HIV deve ser voluntaria e
baseada no consentimento informado do individuo. Além disso, os profissionais de
saude devem garantir a confidencialidade dos resultados e fornecer aconselhamento
adequado antes e apos o teste (WHO, 2021).

Assim, é responsabilidade de cada pais estabelecer fluxogramas laboratoriais
para o diagnostico da infeccdo por HIV. No Brasil, a quarta edigdo do Manual Técnico
para o Diagnéstico da Infecgéo pelo HIV em Adultos e Criancas foi publicado em 8 de
outubro de 2018, desempenhando esse papel. O manual apresenta seis fluxogramas
com o objetivo de facilitar o diagndstico em diferentes situacdes e cenarios, com o
intuito de promover o diagnéstico precoce da infeccéo por HIV e, consequentemente,
reduzir a transmissao do virus (BRASIL, 2018a).

2.5 Historia natural da infeccéo pelo HIV

A histéria natural da infeccéo por HIV pode ser dividida em estégios distintos,
cada um caracterizado por eventos fisiopatoldgicos especificos e repercussdes
imunologicas (BRASIL, 2018c).

ApoOs a exposicdo ao HIV, ocorre a fase aguda da infeccdo (Sindrome
Retroviral Aguda), que € marcada por uma replicacao viral explosiva (bilhdes/dia),
ampla disseminacdo do virus e resposta imunolégica intensa. Durante essa fase, o
sistema imunoldgico tenta controlar a infeccéo, resultando em uma resposta de
anticorpos detectaveis no soro e sintomas semelhantes aos de uma sindrome gripal
aguda (cefaleia, astenia, adenopatia, faringite, exantema e mialgia) (COHEN et al.,
2011; MELHUISH; LEWTHWAITE, 2018).

Segue-se um periodo de infec¢cdo crbnica, conhecido como infeccéo
assintomatica/sintomatica leve ou fase de laténcia. Durante essa fase, a replicacao
viral continua ativa, mas a resposta imunoldgica € capaz de manter a replicacao viral
sob controle, resultando em uma carga viral relativamente baixa e preservacédo dos
linfécitos T CD4 (BRASIL, 2018c). No entanto, hd um desequilibrio dinAmico entre a
replicacdo viral continua e a resposta imunoldgica, resultando em um lento declinio
na contagem de linfocitos T CD4 ao longo do tempo (IZOPET, 2010).

Os individuos podem nao apresentar sintomas significativos (assintomaticos)
ou podem manifestar linfadenopatia generalizada persistente, caracterizada pelo

aumento de ganglios linfaticos em duas ou mais regifes extra-inguinais (CARTER;
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SAUNDERS, 2013; MELHUISH; LEWTHWAITE, 2018). Na auséncia de intervencao,
ou seja, uso de antirretrovirais, esse periodo pode durar de 8 a 10 anos, podendo
variar de acordo com caracteristicas especificas como o subtipo do virus, carga viral
inicial, resposta imunologica do hospedeiro, presenca de coinfec¢cdes e fatores
genéticos, como a auséncia de determinados receptores para o HIV (LOPALCO,
2010). Essas variaveis contribuem para a heterogeneidade na progressao da doenca
e na resposta ao tratamento antirretroviral (NSANZIMANA et al., 2015).

Conforme a infeccdo progride, ocorre um acentuado declinio na funcéo
imunoldgica, levando ao desenvolvimento da aids, sindrome caracterizada por uma
profunda supresséo do sistema imunoldgico, o que torna os individuos suscetiveis a
infeccbes  oportunistas e neoplasias (CARTER; SAUNDERS, 2013;
ANTIRETROVIRAL THERAPY COHORT COLLABORATION, 2017). Além disso,
ocorre uma ativacdo cronica do sistema imunolégico e uma resposta inflamatoria
generalizada, que contribui para complicacbes clinicas, como doencas
cardiovasculares, 6sseas, disfuncao renal e hepética e varias outras morbidades
(DEEKS et al., 2015).

Com a evolucdo da imunossupressao, € possivel observar o surgimento de
sintomas constitucionais, tais como febre baixa, perda de peso, sudorese noturna e
fadiga. Além disso, € comum a ocorréncia de diarreia crénica, manifestacdes
neurolégicas, infec¢des bacterianas como pneumonia, sinusite e bronquite, bem como
lesBes orais, como a leucoplasia pilosa oral (BRASIL, 2018c). Nessa fase, espera-se
gue a contagem de linfocitos T CD4 esteja entre 200 e 350 células/mm3. J4a a fase final
€ caracterizada por uma contagem de linfécitos T CD4 geralmente abaixo de 200 e
pelo  surgimento de infecgdes  oportunistas, como  pneumocistose,
neurotoxoplasmose, tuberculose pulmonar atipica ou disseminada, meningite
criptocécica e retinite causada pelo citomegalovirus (IZOPET, 2010; DEEKS et al.,
2015; BRASIL, 2018c; MELHUISH; LEWTHWAITE, 2018).

A introducéo da terapia antirretroviral altamente ativa (HAART) revolucionou
0 manejo da infeccdo por HIV, permitindo a supresséo sustentada da replicacéo viral,
a restauracdo da funcdo imunoldgica e a reducdo da morbimortalidade associada a
aids (ANTIRETROVIRAL THERAPY COHORT COLLABORATION, 2017). A
supressdo da carga viral somado a resposta sustentada com o tratamento reduz
significativamente o risco de transmisséo sexual do HIV, contribuindo para premissa

"I=I" (indetectavel = intransmissivel) (COHEN et al., 2016). Recentemente, a OMS
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acrescentou em suas diretrizes que pessoas com carva viral de 1000 cépias por mL
ou menos, tem risco quase nulo de transmitir o virus (BROYLES et al., 2023; WHO,
2023).

2.6 Epidemiologia do HIV

Conforme o relatério anual mais recente do Programa Conjunto das Nacoes
Unidas sobre HIV/aids (até 2022), estima-se que haja, aproximadamente, 39 milhdes
de pessoas vivendo com HIV/aids em todo o mundo. Entre elas, aproximadamente
53% s&o mulheres e meninas. E importante ressaltar que houve uma diminuigéo
global no nimero de casos em comparagdo com anos anteriores, em 2022 foram
cerca de 1,3 milhdo de pessoas infectadas em comparagcdo com 3,2 milhdes em 1995
(pico da pandemia). Essa diferenca nos numeros € atribuida ao aperfeicoamento da
metodologia de contagem, as acles efetivas de enfrentamento da epidemia
implementadas em diversos paises e, mais recentemente, pela subnotificacdo de
casos causada pela sobrecarga dos servigos de salde durante a pandemia de Covid-
19 (WHO, 2021; UNAIDS, 2023).

A regido mais afetada continua sendo a Africa subsaariana, que concentra
cerca de 53% do total mundial de pessoas vivendo com HIV (estimado em 21 milhdes),
apesar de acomodar apenas 14% da populacdo mundial. Dessas, 63% s&o do sexo
feminino. Além disso, a regido também registra, aproximadamente, 41% das mortes
relacionadas a doenca (UNAIDS, 2023).

Na América Latina, o relatorio indica que a epidemia tem se mantido estavel.
No ano de 2022, estima-se que tenham ocorrido cerca de 110 mil novas infecgdes e
27 mil mortes relacionadas ao HIV na regido. Atualmente, estima-se que 2,2 milhdes
de pessoas vivam com HIV/aids na América Latina (UNAIDS, 2023).

E importante destacar que grupos especificos, como profissionais do sexo e
seus clientes, gays e outros HSH, pessoas que fazem uso de drogas e pessoas
transexuais, juntamente com suas parcerias sexuais, foram responsaveis por uma
parcela significativa das novas infec¢des por HIV em todo o mundo (WHO, 2021). As
populacdes-chave representam menos de 5% da populacdo mundial, mas elas e suas
parcerias sexuais compunham 70% das novas infec¢gdes pelo HIV em 2021. (UNAIDS,
2022). A OMS definiu esses segmentos como "populacdo-chave", por serem

estratégicos para o maior controle da epidemia no mundo (UNAIDS, 2022). Além
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disso, destaca-se o crescimento do numero de infectados entre adolescentes e jovens
(entre 15 e 29 anos). Essas pessoas, ha maioria das vezes, encontram-se em elevada
situacao de vulnerabilidade social, sofrem preconceito e discriminagcdo, aumentando
ainda mais as chances de aquisicao do HIV/aids (BRASIL, 2022b).

Assim, o risco de adquirir o HIV varia consideravelmente entre diferentes
grupos populacionais. Pessoas que fazem uso de drogas injetaveis tém um risco 35
vezes maior de contrair o HIV em comparagdo com adultos que ndo fazem uso de
drogas injetaveis. Da mesma forma, mulheres trabalhadoras do sexo apresentaram
um risco 30 vezes maior do que mulheres adultas em geral. Entre gays e outros HSH,
0 risco de infecg&o por HIV foi 28 vezes maior em comparagao com homens adultos
em geral. Mulheres transgénero também enfrentaram um risco substancialmente
elevado, com uma probabilidade 14 vezes maior de adquirir o HIV em relacédo as
mulheres adultas (UNAIDS, 2022).

No Brasil, tanto o diagndstico da infec¢éo pelo HIV quanto os casos de aids
sdo incluidos no Sistema de Informacdo de Agravos de Notificacdo. A notificacdo
compulsoéria da aids esta em vigor desde 1986, enquanto a infeccéo pelo HIV passou
a ser compulsoria em 2014 (BRASIL, 2018a). As fontes utilizadas para obtencéo dos
dados incluem as notificagces compulsérias de casos de HIV/aids no Sistema de
Informacdes de Agravos de Notificacdo (SINAN) e o registro de Obitos por aids no
Sistema de Informacao de Mortalidade (SIM), ambos fornecidos pelo DATASUS. Além
disso, o Ministério da Saude conta com outros sistemas - Sistema de Controle de
Exames Laboratoriais (SISCEL), Sistema de Controle Logistico de Medicamentos
(SICLOM) e Sistema de Informacao para Rede de Genotipagem (SISGENO) - que
compdem o Sistema de Informagdo em Saude (BRASIL, 2022a).

De 1980 até junho de 2022, foram registrados 1.088.536 casos de pessoas
vivendo com HIV/aids no Brasil. Houve uma reducéo de 26,5% na taxa de deteccéo,
que caiu de 22,5 casos por 100 mil habitantes em 2011 para 16,5 casos por 100 mil
habitantes em 2021. Em relacdo ao HIV, foram notificados no SINAN um total de
434.803 casos de 2007 a junho de 2022, sendo diagnosticados 40.880 novos casos
em 2021. Mais de 11 mil 6bitos foram registrados no SIM em decorréncia do agravo,
com uma taxa de mortalidade padronizada de 4,2 ébitos por 100 mil habitantes, indice
que sofreu decréscimo de 26,4% entre 2014 e 2021. Embora tenha havido uma
reducdo no coeficiente de mortalidade na maioria dos estados, nove unidades da

federacdo apresentaram aumento: Acre (158,8%), Paraiba (29,2%), Amazonas
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(24,6%), Rondobnia (22,3%), Rio Grande do Norte (18,7%), Piaui (12,6%), Alagoas
(11,7%), Para (7,2%) e Mato Grosso do Sul (3,9%) (BRASIL, 2022a).

Vale destacar que, entre 2011 e 2021, um total de 52.513 jovens com HIV, de
15 a 24 anos, de ambos 0s sexos, evoluiram para aids, mostrando a importancia do
desenvolvimento da doenca nessa faixa etaria e a necessidade de envidar esforcos
para a vinculacdo nos servi¢os e adeséo a terapia antirretroviral (BRASIL, 2022b).

A regido Centro-Oeste do Brasil é responséavel por 7,7% dos casos de HIV
registrados no pais. Em 2021, foram notificados 3.665 novos casos de HIV, totalizando
33.715 casos notificados de 2007 a 2021. No que diz respeito a aids, o estado de Mato
Grosso do Sul (MS) notificou 13.663 casos entre 1980 e junho de 2022, com um total
de 4.242 6bitos. Mato Grosso do Sul ocupou a 112 posicao do ranking de unidades da
federacdo com maior indice composto da doenca, ou seja, aqueles com maiores
incidéncias de casos e mortes (BRASIL, 2022b).

Pinto et al. (2015), em analise da epidemia de AIDS no Mato Grosso do Sul,
observaram um aumento significativo na incidéncia da doenca entre as mulheres,
especialmente nos primeiros 14 anos da infeccdo. Apesar da tendéncia de
feminizacdo da epidemia no Estado, a incidéncia da aids ainda é relevante entre
homens, principalmente em homossexuais, bissexuais e heterossexuais que fazem
uso de drogas ou com parcerias vulneraveis a infeccao pelo HIV. A taxa de letalidade
foi maior entre os homens no periodo do estudo, mas essa disparidade diminuiu nos
altimos 14 anos. Ao considerar todas as mortes, as mulheres tiveram uma
sobrevivéncia 1,3 vezes maior, e a analise da mortalidade por aids demonstra que 0s

homens apresentaram maior risco de 6bito em todos os periodos analisados.

2.7 Tratamento da infeccao pelo HIV

Mesmo ainda representando uma grave epidemia, sem a existéncia de uma
vacina profilatica ou tratamento que proporcione a cura, observa-se que a infecgédo
pelo HIV esta em transicdo de uma doenca fatal para uma condigc&o crénica tratavel
(VELLA et al., 2012).

O primeiro antirretroviral a ser aprovado pela FDA dos EUA para o tratamento
do HIV foi a zidovudina (AZT), em 1987, que € um inibidor nucleosideo da
transcriptase reversa (ITRN). A descoberta do AZT representou um grande avanco na
luta contra o HIV, pois até entdo ndo havia nenhum medicamento aprovado para o
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tratamento da infecgao. No entanto, o AZT tinha efeitos colaterais significativos e era
muito caro, o que limitava o seu uso. Além disso, o HIV desenvolve rapidamente
resisténcia ao AZT, o que faz com que ele perca sua eficicia ao longo do tempo.
Outros exemplos de ITRN aprovados e usados sao: o abacavir, emtricitabina,
lamivudina, tenofovir e a estavudina. Muitas dessas drogas nédo séo sugeridas pelas
diretrizes atuais, devido a varias consideracfes sobre sua toxicidade ou efeitos
antivirais (FURMAN; BARRY, 1988; PETERS; CONWAY, 2011)

Com o passar dos anos, novos medicamentos antirretrovirais foram
desenvolvidos, com diferentes mecanismos de acao e menos efeitos colaterais. Desta
maneira foi possivel o surgimento da HAART (Highly Active Antiretroviral Therapy -
Terapia Antirretroviral de Alta Poténcia) que é uma combinacdo de trés ou mais
medicamentos antirretrovirais de diferentes classes, usados em conjunto para tratar a
infeccdo pelo HIV (PALELLA et al., 1998).

Um dos avanc¢os mais significativos na terapia antirretroviral foi a descoberta
dos inibidores da protease (IP), que sdo uma classe importante de drogas devido a
sua alta eficacia na inibicdo da replicacdo do HIV e sua taxa de resisténcia
relativamente baixa. Esses medicamentos atuam inibindo a enzima protease, que é
necessaria para a producdo de particulas virais infecciosas. O primeiro inibidor da
protease a ser aprovado foi 0 saquinavir, em 1995. O saquinavir foi seguido por outros
inibidores da protease, como o ritonavir, indinavir, atazanavir, lopinavir e o darunavir,
que atualmente é o mais utilizado (BRIK; WONG, 2003; GHOSH; OSSWALD; PRATO,
2016)

Outro avanco importante na terapia antirretroviral foi a descoberta dos
inibidores da transcriptase reversa néo nucleosideos (ITRNN). Assim como os ITRN,
esses medicamentos inibem a transcriptase reversa do HIV, porém, por meio de um
mecanismo de ligacdo ndo competitivo. O primeiro ITRNN a ser aprovado foi a
nevirapina, em 1996. Outros ITRNNs incluem o efavirenz, rilpivirina e a etravirina
(PETERS; CONWAY, 2011; SARAFIANOS; HUGHES; ARNOLD, 2004).

A integrase (IN) € uma enzima que o HIV utiliza para inserir seu DNA viral no
DNA da célula hospedeira por meio de duas a¢des cataliticas: processamento 3' e
transferéncia de fita. Os inibidores de integrase (INI) ttm um papel fundamental no
tratamento de um individuo HIV positivo ao inibir a etapa de transferéncia de fita
realizada pela IN por meio de ligagcdo competitiva ao sitio ativo da enzima. Essa classe
tem como exemplos: raltegravir, elvitegravir, bictegravir, cabotegravir e dolutegravir
(ANSTETT et al., 2017).
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Finalmente, os inibidores de fuséo (IF) impedem a entrada do virus na célula
e incluem o antagonista de CCRS5 e o inibidor de entrada de gp41. O maraviroque liga-
se ao CCR5, enquanto a enfuvirtida liga-se a gp41, impedindo a ligacdo do virus a
célula ou a fusdo induzida da membrana e, consequentemente, a sua entrada na
célula (ESTE; TELENTI, 2007).

Outras drogas notaveis e recentes sdo: o0 lenacapavir que representa uma
nova classe de medicamentos chamados de inibidores do capsideo, aprovados em
dezembro de 2022 pela primeira vez pela FDA (DVORY-SOBOL et al., 2022); e o
islatravir, que ainda esta em fase 3 de ensaio clinico e inibe a transcricéo reversa por
meio de multiplos mecanismos, o que pode conferir um perfil de suscetibilidade
mutante Unico (DIAMOND et al., 2022).

Atualmente, recomenda-se que a terapia antirretroviral seja iniciada para
todas as pessoas diagnosticadas com o HIV e consiste em um regime oral diario com
trés drogas, sendo dois ITRN combinados com um terceiro medicamento, seja um INI,
um ITRNN, ou um IP. Os esquemas de TARV atuais sdo potentes, convenientes,
geralmente bem tolerados e duraveis, e levam a uma expectativa de vida normal com
supressao viral rapida (PHANUPHAK; GULICK, 2020). Porém, dados atuais destacam
gue um tratamento simplificado com dois medicamentos pode ser igualmente eficaz
(SCOTT, 2020).

Desde 1996, o Brasil tem disponibilizado de forma gratuita, por meio do
Sistema Unico de Saude (SUS), medicamentos antirretrovirais. Além disso, a partir de
2013, o SUS passou a oferecer tratamento para todas as PVHIV, independentemente
da carga viral ou do CD4. Essa iniciativa ndo apenas previne o surgimento de doencas
relacionadas e aumenta a expectativa de vida, mas também reduz significativamente
0 risco de transmisséo do HIV (BRASIL, 2017).

Ha um esforco global, liderado pela UNAIDS, para acabar com a epidemia da
aids como uma ameaca a saude publica até 2030. Em 2021, a UNAIDS propds metas
globais de 95-95-95: em que 95% das pessoas conhecam seu diagndstico positivo
para HIV, 95% das que conhecam seu diagndstico, estejam em tratamento, e 95%
das pessoas que vivem com HIV e estejam em tratamento tenham a carga viral
suprimida (UNAIDS, 2021).

2.8 Prevencéo e controle dainfecc¢ao pelo HIV

No Brasil, 0 combate a epidemia de HIV/aids se da, principalmente, por meio
dos servigos de saude do SUS, em parceria com organizacdes da sociedade civil e
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com outros setores das politicas sociais, como a educacao e a assisténcia social. No
ambito do SUS, essa rede consiste em servicos de saude especializados no
diagndstico da infecgdo pelo HIV, isto é, os Centros de Testagem e Aconselhamento
(CTA), bem como os Servicos de Assisténcia Especializada (SAE), sendo os
principais responséaveis pelo cuidado as pessoas vivendo com HIV/aids. Nos estados
€ municipios, os programas de IST/aids incluem ainda as areas de prevencao e
vigilancia epidemioldgica, que desenvolvem acbes de prevengcdo e controle da
epidemia (CALAZANS, 2018).

2.8.1 Prevencao Combinada

As politicas de prevencao a infec¢do pelo HIV, por muito tempo, investiram
fundamentalmente em apenas duas tecnologias preventivas: a promog¢éo do uso do
preservativo e o incentivo a testagem do HIV. No inicio desta ultima década, houve a
biomedicalizacdo na prevencdo da infeccado pelo HIV, focando-se fortemente nas
chamadas "novas tecnologias de prevencdo” ou "tecnologias biomédicas" de
prevencao (circuncisao, profilaxia pos-exposicao, profilaxia pré-exposicéo), além de
estratégias comportamentais (KURTH et al., 2011; CALAZANS, 2018). O conjunto
dessas novas estratégias podemos chamar de “Prevengdo Combinada”.

O conceito de “Prevengao combinada” do HIV surgiu no inicio dos anos 2000
e foi desenvolvido durante a Conferéncia Internacional de AIDS de 2008 (PIOT et al.,
2008; HANKINS; ZALDUONDO, 2010). Essa abordagem foi inspirada no uso
combinado de terapia antirretroviral. Em vez de se concentrar apenas na
“monoterapia” preventiva, a prevengao combinada propde a combinagao de diversas
atividades preventivas que podem atuar sinergicamente
(COATES; RICHTER; CACERES, 2008).

O Ministério da Saude define “Prevengao Combinada do HIV” como:

E uma estratégia de prevencdo que faz uso combinado de intervencdes
biomédicas, comportamentais e estruturais aplicadas no nivel dos individuos,
de suas relacdes e dos grupos sociais a que pertencem, mediante a¢des que
levem em consideracéo suas necessidades e especificidades e as formas de
transmissao do virus. (BRASIL, 2017, p. 18).

Uma outra definicAho do termo "Prevencdo Combinada" refere-se a
necessidade de abordar diferentes aspectos nas estratégias, combinando acdes

direcionadas aos individuos, seus grupos sociais e a sociedade em geral. Essa
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abordagem pressupbe que as estratégias abrangentes de prevencdo devem
contemplar simultaneamente essas diferentes éareas, levando em conta as
particularidades dos individuos e as caracteristicas do ambiente em que vivem. Isso
permite que sejam feitas escolhas preventivas adequadas ao contexto, necessidades
e preferéncias, reconhecendo a importancia das circunstancias sociais e individuais
na prevencao do HIV (BRASIL, 2021; WHO, 2021).

A OMS e a UNAIDS recomendam que os programas de prevenc¢éo combinada
adotem intervencdes biomédicas, comportamentais e estruturais baseadas em
evidéncias para enfrentar o HIV. Eles visam atender as necessidades de prevencao
de individuos e comunidades, com foco nas populacdes de maior risco. A mobilizacao
conjunta de recursos e parcerias é essencial, juntando comunidades, sociedade civil,
setor privado e governos. A prevencdo combinada deve ser adaptavel, com
aprendizado continuo e coordenacdo reforcada para se ajustar ao cenario
epidemiologico em mudanca (UNAIDS, 2010; WHO, 2021).

O termo procura remeter a ideia de conjugacdo de diferentes acdes de
prevencao, tanto em relacdo ao HIV quanto aos fatores associados que levam a
infeccdo. Assim, sua definicdo parte do pressuposto de que diferentes abordagens
devam ser conciliadas em uma estratégia conjunta, tornando a prevencao mais
efetiva. Nesse sentido, o termo pressupde a combinacdo de diferentes abordagens
possiveis na formulacdo de estratégias de prevencdo do HIV, como elencado na
Figura 4 (BRASIL, 2021).
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Figura 4 — Intervencdes da Prevencdo Combinada do HIV
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Fonte: Adaptado de BRASIL, 2017.

A mandala (Figura 5) é amplamente utilizada como simbolo representativo das
estratégias de prevencdo combinada, destacando a idéia de movimento em relacéo
as diversas possibilidades de prevencao. Nesse contexto, as intervencdes estruturais,
como marcos legais e politicas publicas, sdo a base dessa abordagem combinada.
Cada setor da mandala representa uma peca fundamental no quebra-cabeca da
prevencdo combinada, enfatizando a importancia da abordagem abrangente e
multifacetada para enfrentar o HIV/aids. Através desse simbolo visual, busca-se
transmitir a mensagem de que a prevencédo do HIV é um esforco coletivo e dindmico,
que requer a colaboracdo de diversos atores e estratégias para obter resultados
eficazes (BRASIL, 2017).
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Figura 5 — Mandala de Prevencdo Combinada do HIV
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Fonte: Adaptado de BRASIL, 2017

Os medicamentos antirretrovirais (ARV) desempenham um papel crucial na
prevencdo do HIV. Pessoas que estdo em terapia antirretroviral e alcancaram a
supressao viral (menos de 200 coépias/mL) ndo transmitem o HIV a seus parceiros
sexuais. Além disso, os ARV usados como profilaxia pré-exposicdo (PrEP) e pos-
exposicdo (PEP) sédo altamente eficazes na prevencdo da infeccdo pelo HIV em
pessoas sem infec¢cdo (WHO, 2021).

Outras intervencdes biomédicas que podem reduzir o risco de transmissao do
HIV e préticas de risco, incluem:

- Uso de preservativos externo e interno, juntamente com lubrificantes
compativeis: o preservativo externo tem uma eficacia estimada de pelo menos 80%
na reducdo da transmissdo heterossexual do HIV e cerca de 64% de protecao nas
relacbes anais entre HSH, quando usados corretamente e consistentemente
(WELLER; DAVIS, 2002; SMITH et al., 2015). Os preservativos internos também
mostraram ter um efeito preventivo semelhante (FRENCH et al., 2003).

- Reducédo de danos para pessoas que usam drogas injetaveis: realizada por
meio de intervencbes como programas de fornecimento de agulhas e seringas, que
sdo altamente eficazes em diminuir a transmissdo do HIV nesse contexto. A terapia

de substituicdo de opioides com metadona ou buprenorfina é outra estratégia eficaz



34

para tratar a dependéncia de opioides e reduzir a transmissdo do HIV. Além disso, a
distribuicdo comunitéria de naloxona pode ajudar a prevenir overdoses de opioides
(WHO, 2005).

- Circuncisdo masculina médica voluntaria: é recomendada como uma opc¢éo
eficaz para a prevencdo do HIV em regides com epidemias generalizadas (WHO,
2020). Estudos mostraram que a circuncisdo reduz o risco de aquisicéo heterossexual
do HIV em cerca de 60% e também oferece beneficios na reducdo de outras IST
(AUVERT et al., 2005; GRAY et al., 2007; TOBIAN et al., 2009; FARLEY et al., 2020).

Ja dentro das intervencdes comportamentais podemos incluir, principalmente,
a informacdo e educacao direcionadas. Programas que utilizam abordagens de
comunicacdo, como educacgado sexual abrangente nas escolas, aconselhamento de
pares e comunitario, e aconselhamento interpessoal, visam disseminar mensagens
gue encorajam comportamentos de menor exposicao ao risco e praticas de protecao.
Isso inclui 0 uso adequado e consistente de preservativos externos e internos, reducao
de sexo desprotegido, conhecimento do status de HIV e da parceria, e adogéao de
praticas mais seguras em relacdo ao uso de drogas. Reconhece-se cada vez mais
gue as midias sociais e a tecnologia mével desempenham um papel fundamental na
disseminacéo de informacfes e na oferta de servicos de prevencao, especialmente
para populac6es como homens gue fazem sexo com homens (BROWN et al., 2015;
WHO, 2021).

As intervencdes estruturais estdo ligadas ao acesso a servigos de prevencao.
E possivel aumentar o acesso, a aceitacdo e a adeséo a essas medidas, bem como
aos servicos de teste e tratamento. Essas intervengdes visam abordar o ambiente
social, legal, politico e de apoio que contribui para a transmissao do HIV. Elas incluem
reformas legais e politicas para descriminalizar comportamentos relacionados ao uso
de drogas, trabalho sexual e relacdes entre pessoas do mesmo sexo. Medidas para
reduzir o estigma e a discriminacdo, particularmente no setor de saude, sao
importantes, assim como a promoc¢ao da igualdade de género e a prevencdo da
violéncia de género. O empoderamento econémico e social, o acesso a educacao e
intervencdes de suporte também sdo essenciais para melhorar encaminhamentos,

adesao, retencédo e envolvimento da comunidade (BLANKENSHIP et al., 2006).

2.8.2 Profilaxia Pré-Exposicéo (PrEP)
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Dentro da dimenséo biomédica de prevencdo ao HIV/aids, surge uma nova
estratégia, a PrEP. Trata-se de ferramentas farmacologicas de prevencdo usando
antirretrovirais como o fumarato de tenofovir desoproxila 300 mg associado a
emtricitabina 200 mg (TDF / FTC), antecedendo as praticas sexuais, com 0 objetivo
de diminuir o numero de infectados pelo HIV (O MURCHU et al., 2022).

Em 2010, foram divulgados os primeiros resultados de ensaios clinicos
randomizados que demonstraram a eficacia da PrEP oral (tenofovir/emtricitabina) em
HSH (GRANT et al., 2010). Desde entdo, varios outros ensaios clinicos foram
conduzidos em diferentes populacfes, e esses estudos em conjunto indicam que a
PrEP é altamente eficaz quando utilizada regularmente (FONNER et al.,, 2016).
Também foi comprovada a efichcia em HSH e mulheres transexuais por meio de
ensaios clinicos randomizados e estudos clinicos abertos (GRANT et al., 2010;
GRANT et al., 2014; MOLINA et al., 2015; McCORMARCK et al., 2016; LIU et al.,
2016).

A OMS emitiu sua primeira recomendacgéo sobre o uso da PrEP em 2012
(WHO, 2012), inicialmente direcionada a homens que fazem sexo com homens e
casais sorodiferentes, com a condicdo de que projetos de demonstracdo fossem
necessarios para determinar as melhores abordagens de entrega e grupos-alvo. Em
2014 (WHO, 2014), a OMS ampliou a recomendacéo, oferecendo a PrEP como uma
opcao adicional de prevencdo para gays/HSH. Em setembro de 2015, a OMS
recomendou a oferta da PrEP para todas as pessoas com risco substancial de
infeccdo pelo HIV (WHO, 2015).

Desde o langamento da recomendacéo da OMS sobre PrEP oral em 2015, mais
de 100 paises adotaram essa profilaxia em suas diretrizes nacionais de HIV, e 0 uso
da PrEP tem sido relatado em mais 70 paises ao redor do mundo. Essa ampla adoc¢ao
reflete o reconhecimento global da eficacia e importancia da PrEP na prevencao do
HIV, além do compromisso em fornecer essa intervencéo crucial para pessoas em
situacdo de maior vulnerabilidade a infeccdo (SCHAEFER et al., 2021).

A eficacia da PrEP estd diretamente relacionada a adesdo ao uso do
medicamento, pois niveis farmacoldgicos adequados deste medicamento no sangue
sd0 necessarios para a protecdo (GRANT et al.,, 2010; THIGPEN et al., 2012;
MUGWANYA et al., 2015;). No estudo iPrEx (do inglés Preexposure Prophylaxis
Initiative), foi estimada uma protecao de mais de 90% para aqueles que apresentaram
niveis detectaveis dos farmacos no sangue (GRANT et al., 2010). A modelagem
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farmacocinética sugere que a eficacia pode atingir 96% e 99% com a dosagem de
quatro e sete dias por semana, respectivamente (ANDERSON et al.,, 2012).
Resultados adicionais do estudo iPrEx sugerem que 90% de protegéo pode ser
alcancada com 2 a 3 doses de medicamento por semana, e 4 ou mais doses por
semana séo altamente protetoras contra a infecgéo pelo HIV (GRANT et al., 2014).
Outro estudo realizado por Cottrell et al. (2016), que combinou eficacia in vitro com
dados farmacocinéticos e modelagem matemética, também demonstrou que 2 a 3
doses por semana resultaram uma eficacia de 75%-90% em homens, mas se
mostraram ineficazes em mulheres cisgénero.

E importante mencionar que a exposi¢do do metabolito ativo do TDF é 100
vezes maior em tecido colorretal quando comparado ao trato genital vaginal, o que
pode explicar parcialmente os diferentes requisitos de adesdo em homens e mulheres
(PATTERSON et al. 2011). Outro fator potencial € a menor concentracao de analogos
enddgenos de 2'desoxinucleotideos nas células da mucosa vaginal, que contribui para
acao antiviral alterada do TDF nesse tecido (ANDERSON et al., 2011).

No estudo “TDF2”, realizado em Botswana, a eficacia geral da PrEP foi de 62%
entre individuos cisgénero heterossexuais, com uma taxa de 49% entre as mulheres
e 80% entre os homens que participaram da pesquisa (THIGPEN et al., 2012). Para
parcerias heterossexuais sorodiferentes do Quénia e Uganda, a PrEP também
demonstrou eficacia, resultando em uma reducédo geral de 75% no risco de infeccéo
pelo HIV no estudo “Partners PrEP”. Mais uma vez, observou-se uma eficacia mais
alta da profilaxia entre homens cisgénero (84%) em comparacdo com mulheres
cisgénero (66%) (BAETEN et al., 2012).

Pesquisa realizada em trés paises africanos (FEM-PrEP), que envolveu
exclusivamente mulheres cisgénero em risco de contrair o HIV, foi observada uma
reducdo de risco de apenas 6%. O estudo foi interrompido precocemente devido a
falta de eficacia (VAN DAMME et al., 2012). Embora as participantes tenham relatado
alta adeséo ao uso da medicacao, os testes laboratoriais revelaram uma adesao muito
baixa. Resultados semelhantes foram observados no estudo VOICE (do inglés Vaginal
and Oral Interventions to Control The Epidemic), que incluiu mulheres cisgénero
africanas e também enfrentou desafios semelhantes em relacdo a adesédo a
medicacdo do estudo (MARRAZZO et al.,, 2013). Recentemente, uma andlise da
compilacdo dos dados de vida real de uma série de programas de implementacéo de

PrEP, baseada FTC/TDF para mulheres cisgénero na Africa do Sul, Quénia,



37

Botswana, Uganda, india e Estados Unidos, ndo observou nenhuma nova infec¢ao
por HIV em mulheres cisgénero com alta ades&o ao medicamento, demonstrando a
alta eficacia da profilaxia nessa populacdo quando usada de forma consistente
(MARRAZZO et al., 2023).

Em pessoas que usam drogas injetaveis (PUDI), foi observada uma reducéo
significativa de, aproximadamente, 49% no risco de infec¢éo pelo HIV com o uso da
PreP oral (CHOOPANYA et al., 2013). Ao integrar a entrega da PrEP aos cuidados
clinicos abrangentes para as questdes de saude adicionais enfrentadas pelas PUDI
como infeccdes por hepatite B e C, abscessos e overdose, tratamento de abuso de
substancias, servicos de saude comportamental e apoio social, a PrEP pode
proporcionar beneficios adicionais para uma populacdo que enfrenta desafios
complexos de saude fisica, mental e social (CDC, 2013).

Mesmo em situacfes que diferem das condi¢cdes de pesquisa clinica, a PrEP
continua demonstrando sua eficacia na prevencédo do HIV. Um estudo relevante nesse
contexto € o PROUD (do inglés Pre-exposure Option for Reducing HIV in the UK), que
investigou o uso aberto da PrEP em HSH cisgéneros que apresentam risco de
infeccdo pelo HIV, revelando uma eficicia de 86% da intervencdo (McCORMARCK et
al., 2016). Além disso, ha uma crescente quantidade de estudos que analisam as
melhores abordagens para a implementacdo da PrEP em diferentes populagbes e
cenarios, contribuindo para um maior entendimento de como essa intervencéo pode
ser aplicada de forma mais eficaz e abrangente (MAYER et al., 2015; GLOBAL
ADVOCACY FOR HIV PREVENTION, 2019).

A utilizacdo da PrEP exige uma sequéncia de etapas que podem ser
denominadas “Cascata de cuidados da PrEP”, estabelecendo uma correlacido com a
“Cascata de tratamento do HIV”. Essas etapas incluem: buscar e se vincular em um
servico que ofereca a PrEP; iniciar o uso regular do medicamento; realizar testes
periodicos para HIV e outras IST; renovar as prescricdes do medicamento para
garantir o uso continuo; e aderir ao medicamento conforme prescrito, seguindo
corretamente a programacéao e a dosagem recomendada (PARSONS et al., 2017).

A adesao ao medicamento continua sendo uma grande barreira para o sucesso
da PreP. Estudos indicam que muitos usuarios ndo cumprem a ingestdo de pelo
menos 4 comprimidos por semana, fundamental para alcancar niveis sanguineos
adequados de protecdo. E crucial superar os desafios na implementacdo da PrEP,

garantir uma adesdo mais consistente a profilaxia e desenvolver estratégias eficazes



38

de engajamento para maximizar sua eficacia (GRANT et al., 2014; GLIDDEN et al.,
2015; PARSONS et al., 2017).

Em individuos que aderem bem a PrEP, casos de infec¢ao por virus resistentes
aos antirretrovirais sdo extremamente raros (GROSSMAN et al., 2016; KNOX et al.,
2017; KOOLE, et al., 2022). Hoornenborg et al. (2017) relatou o Unico caso de infec¢ao
por HIV onde nédo foram identificados indicios de virus resistente nem de baixa adeséo
durante o uso da PrEP. Portanto, a perspectiva de resisténcia aos antirretrovirais néo
deve ser vista como um impedimento para a adocéo da profilaxia (DIMITROV et al.,
2016).

As baixas taxas de cobertura da PrEP em determinado territério sdo outro fator
que podem impactar na reducdo de novas infec¢cdes. Nos Estados Unidos, por
exemplo, modelagens matematicas mostraram que uma reducao significativa das
novas infec¢des nas populacdes vulneraveis sé ocorrera se o uso da PrEP atingir, por
um periodo de 10 anos, 40% dessa populacdo (JANNESS et al., 2016).

Em 2018, a PrEP oral de uso diario (continuo) foi disponibilizada no Brasil,
gratuitamente, pelo SUS. Inicialmente, as diretrizes do Ministério da Saude restringiam
0 uso desta medicacdo as pessoas com alto risco de infeccéo, definido pela OMS em
2015 como populacdes com incidéncia de HIV superiores a 3% (WHO, 2015). Assim,
a populacao-chave dessa profilaxia eram gays, homens que fazem sexo com outros
homens, pessoas transgénero, travestis, profissionais do sexo e parcerias
sorodiferentes, maiores de 18 anos, que constituem o grupo populacional em situacéo
de maior vulnerabilidade e que enfrentam muitas dificuldades de acesso ao servico
publico de saude (BRASIL, 2018).

No entanto, pertencer a um dos grupos populacionais-chave ndo é suficiente
para identificar individuos com risco frequente de exposi¢do ao HIV. A PrEP também
deve ser considerada para outras pessoas que ndo possuem o virus, mesmo que nao
pertencam as populacbes prioritarias. Isso inclui aqueles com praticas sexuais
especificas, multiplos parceiros, uso inconsistente de preservativos ou qualquer outro
contexto de alto risco de exposicdo ao HIV. E fundamental que as pessoas
demonstrem interesse e motivagéo em relacdo ao uso da profilaxia (KOECHLIN et al.,
2017).

Nesse sentido, em 2022, o Ministério da Saude passou a recomendar a PrEP

para todos os adultos e adolescentes (a partir de 15 anos, com peso corporal maior
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ou igual a 35kg) sexualmente ativos sob risco aumentado de infeccdo pelo HIV,
considerando os seguintes indicativos (BRASIL, 2022):

- Préticas sexuais anais ou vaginais com penetracdo sem o uso de preservativo;

- Frequéncia de relacdes sexuais com parcerias eventuais;

- Quantidade e diversidade de parcerias sexuais;

- Historico de episodios de IST;

- Busca repetida por PEP;

- Contextos de relacdes sexuais em troca de dinheiro, objetos de valor, drogas,
moradia etc.;

- Chemsex: prética sexual realizada sob a influéncia de drogas psicoativas,
como metanfetaminas, gama-hidroxibutirato (GHB), MDMA, cocaina e poppers
(variac®es de nitritos).

Outras atualizagbes no PCDT da PrEP em 2022 foram a mudanca da
posologia: anteriormente era recomentado 1 comprimido diario por 7 dias para
alcancar o efeito protetor para relacdes sexuais anais e 20 dias para relagdes sexuais
vaginais. Agora € recomendado uma dose de ataque de 2 comprimidos de TDF/FTC
no primeiro dia de uso, conferindo protecédo 2 horas depois para relacdes anais e a
protecdo para sexo vaginal é alcancada com 7 dias de uso do medicamento (BRASIL,
2018; BRASIL, 2022).

Com o objetivo de ampliar o acesso a PrEP nas Redes de Atencdo a Saude, a
nova atualizacdo também respalda a prescricdo exclusivamente por profissionais
meédicos no sistema de saude privada e, no ambito do SUS, por médicos e enfermeiros
devidamente habilitados (BRASIL, 2022). Ainda neste sentido, o Ministério da Saude,
por meio da Secretaria de Vigilancia em Saude e Ambiente (SVS), autorizou a
prescricdo de PrEP e PEP também por farmacéuticos, conforme o Oficio Circular n®
48/2023/SVSA/MS (BRASIL, 2023).

Recentemente, o Ministério da Saude através da Nota Técnica n° 563/2022 —
CGAHV/DCCI/SVS/MS passou a recomendar o uso da PrEP “sob demanda”/
“‘intermitente”/ “baseada em eventos”/ “ndo diaria”, como alternativa para homens
cisgéneros e pessoas transgénero designadas com sexo masculino ao nascer que
nao estejam em uso de hormonios a base de estradiol.

A PrEP “sob demanda” consiste no uso de 2 comprimidos de 2 a 24 horas antes
da relag&o sexual, 1 comprimido 24 horas ap0s a dose inicial de dois comprimidos e

1 comprimido 24 horas apds a segunda dose conforme esquema mostrado na Figura
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6. O publico elegivel para PrEP sob demanda deve ter relacdes sexuais com uma
frequéncia menor do que duas vezes por semana, e consigam planejar quando a
relacdo sexual ocorrera e/ou possam antecipar (ou retardar) a relacéo, para permitir o

uso da dose inicial recomendada 2 a 24 horas antes (BRASIL, 2022c).

Figura 6 — Esquema posoldgico 2+1+1 PrEP “sob demanda”

2 comprimidos 1 comprimido 1 comprimido

Sexo

» 2 24h 24h apo:

w a dose inicial a segunda dose

X

Fonte: Adaptado de WHO, 2019.

antes do sexo

Pesquisas iniciais com macacos, realizadas por Garcia-Lerma et al. em 2008 e
2010, mostraram que a PrEP “sob demanda” poderia ser eficaz na prevencdo da
transmissdo do HIV. Esses estudos forneceram evidéncias promissoras para a
realizacdo de estudos em humanos (GARCIA-LERMA et al.; 2008; GARCIA-LERMA
et al., 2010)

Posteriormente, foram realizados estudos em humanos para avaliar a PrEP
“sob demanda”, como o estudo IPERGAY (MOLINA et al., 2015; MOLINA et al., 2017)
e PREVENIR (MOLINA et al., 2018) na Franca e Canada. Esses estudos
demonstraram a efichcia dessa modalidade na prevencdo do HIV quando os
medicamentos eram tomados antes e apds o0 sexo. Por exemplo, o estudo IPERGAY
mostrou uma reduc¢ao de 86% no risco de infeccéo pelo HIV entre os participantes que
receberam a PrEP “sob demanda”.

A revisao sistematica realizada por O Murchu et al. (2022) também destacou a
eficacia da PrEP “sob demanda” e sua aceitabilidade entre os usuarios. Essa revisao
mostrou que a estratégia de uso “sob demanda” pode ser uma opcéo viavel e eficaz

para certas populagdes em situacao de risco de contrair o HIV.
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As recomendacdes internacionais, incluindo as da OMS, CDC, European AIDS
Clinical Society (EACS) e British HIV Association (BHIV), reconhecem a eficacia da
PreP “sob demanda” (BRADY et al., 2019; CDC, 2021; EUROPEAN AIDS CLINICAL
SOCIETY, 2021). A OMS emitiu diretrizes em 2019 e 2022 que recomendam a PrEP
“sob demanda” como uma estratégia de prevencao do HIV para homens que fazem
sexo com homens e outros grupos vulneraveis (WHO, 2019; 2022).

Além de reduzir significativamente as chances de contrair o HIV e ter um
impacto direto na interrupcdo da cadeia de transmissdo, a PrEP oferece uma
alternativa para aqueles que enfrentam dificuldades em utilizar os métodos
tradicionais de prevencdo ao HIV. No Brasil, estudos revelam que, embora 94% das
pessoas reconhecam o preservativo como o método mais eficaz de prevencéo,
apenas 19,9% afirmam utilizd-lo em relacionamentos estaveis e 54% em encontros
casuais. Isso significa que o numero de pessoas que aderem ao uso do preservativo
ainda é muito baixo, resultando em um alto nimero de individuos expostos ao risco
de contrair o HIV (REIS et al., 2019).

E importante ressaltar que pessoas sem HIV que desejam ter filhos ou que
estdo gravidas, no pos-parto ou amamentando devem receber orientacdes regulares
sobre o uso da PrEP para prevencdo do HIV (WHO, 2021). Deve ser oferecido o
acesso ou encaminhamento para servicos de cuidados de PrEP, quando indicado,
visando prevenir a aquisicdo do HIV e a possivel transmissédo perinatal do virus.
Atualmente, a combinacao de tenofovir/emtricitabina (TDF/FTC) é a Unica opc¢éo de
medicamento para prevencdo aprovada pela FDA que demonstrou seguranca e
eficacia durante a gravidez e pés-parto, especialmente para pessoas com exposi¢cao
vaginal receptiva (DAVEY et al., 2020; CDC, 2021).

2.8.3 Novas modalidades de PreP

Estudos com potenciais usuarios de PrEP indicam que muitas pessoas nao
consideram a medicac¢éo oral diaria como uma opc¢ao aceitavel e prefeririam métodos
alternativos de administracdo da PrEP, como implantes, microbicidas ou injetaveis
(GREENE et al., 2017; MEYERS et al., 2018). Isso evidencia que a escolha do uso e
do método de administracdo da PrEP é influenciada pelas preferéncias individuais.

Atualmente, estdo sendo desenvolvidos diversos produtos de PrEP né&o orais.

Tanto as comunidades quanto o setor de saude publica, esperam que essa maior
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variedade de opcdes envolva uma parcela maior da populacdo em risco na prevencao
biomédica eficaz do HIV, contribuindo para reduzir a epidemia do HIV, especialmente

nas populacdes em situacao de maior vulnerabilidade (GLIDDEN et al., 2019).

2.8.3.1 Combinagéo de emtricitabina (FTC) e tenofovir alafenamida (TAF)

A combinacdo de emtricitabina (FTC) e o tenofovir alafenamida de uso diario
tem sido usado como uma nova opg¢ao para a prevencao do HIV (MAYER et al., 2020;
OGBUAGU et al. 2021). Existem duas formas pro-farmacos do tenofovir: o tenofovir
alafenamida (TAF) e o tenofovir disoproxil fumarato (TDF). O TAF transporta mais
rapidamente o metabdlito ativo, chamado tenofovir difosfato (TFV-dp), para as células
do sangue periférico, resultando em maior atividade antiviral em comparacdo com o
TDF (RUANE et al., 2013). Em apenas 1 a 2 horas apds a administracdo de uma dose
Unica de TAF, as concentracdes de TFV-dp atingem niveis efetivos para a prevencao
do HIV em células do sangue periférico. Por outro lado, o TDF leva até 3 dias de
administrac@o diéria para alcancgar esses niveis (SPINNER et al., 2019). Estudos
mostraram que a combinacdo de FTC e TAF é eficaz na prevencdo do HIV. Além
disso, o TAF demonstrou melhor seguranca para saude 6ssea e renal em comparacao
com o TDF, o que provavelmente foi causado pela reducdo de 90% na exposicao
plasmatica do TAF (ARRIBAS et al., 2017; ORKIN et al., 2017; GUPTA et al., 2019).

Regimes terapéuticos que incluem FTC e TAF sao recomendados nas
diretrizes de tratamento e prevencao do HIV. Essas descobertas sdo importantes para
o desenvolvimento de terapias mais eficazes e com menor impacto nos pacientes
(EUROPEAN AIDS CLINICAL SOCIETY, 2018; US DEPARTMENT OF HEALTH AND
HUMAN SERVICES, 2018; SAAG et al., 2020).

2.8.3.2 Cabotegravir de acao prolongada

O Cabotegravir de acéo prolongada (CAB-LA), um novo INI, tem se mostrado
uma opcao atrativa de PrEP para individuos de alto risco que tém dificuldade em aderir
a terapia oral diaria ou preferem injecdes por questdes de discricdo e conveniéncia
(CAMBOU; LANDOVITZ, 2021). O tratamento consiste em uma primeira injecao
intramuscular, seguida por uma segunda dose ap6s 4 semanas. A partir dai o

individuo recebe uma injecéo a cada 8 semanas para prevenir a infeccao pelo HIV. O
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cabotegravir foi avaliado em dois ensaios clinicos de fase Ill. O primeiro, o HPTN 083
(LANDOVITZ et al., 2021), foi realizado em 43 centros de pesquisa em sete paises,
incluindo o Brasil (Rio de Janeiro, S&o Paulo e Porto Alegre). O outro estudo, o HPTN
084 (DELANEY-MORETLWE et al., 2022), ocorreu em paises da Africa subsaariana.
Ambos os estudos demonstraram alta eficacia do Cabotegravir na prevencao do HIV,
sendo que o HPTN superou em 89% a eficacia da PrEP oral (FTC/TDF). Em 2021, a
FDA aprovou o uso do CAB-LA (com o nome de Apretude) como PrEP para adultos e
adolescentes com peso minimo de 35 kg. Em julho de 2022, a OMS emitiu uma
recomendacao para o uso de CAB-LA como PrEP (WHO, 2022).

O estudo de implementagcdo ImPrEP CAB Brasil tem como objetivo gerar
evidéncias importantes para informar politicas nacionais e programas de
implementacdo sobre o fornecimento de CAB-LA PrEP injetavel para gays/HSH,
pessoas ndo binarias e transgéneros nos servicos publicos de PrEP no Brasil. O
Instituto Nacional de Infectologia Evandro Chagas coordenard seis centros de
pesquisa que fazem parte da rede de servigcos de PrEP no SUS, nas cidades de Sao
Paulo, Rio de Janeiro, Manaus, Salvador, Florianépolis e Campinas. O estudo € uma
colaboracéo entre a Unitaid (do inglés Innovation in Global Health), Fiocruz (Fundacéo
Oswaldo Cruz) e o Ministério da Saude, e o cabotegravir sera fornecido pela GSK-
ViiV (GRINSZTEJN et al., 2023).

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria registrou, em junho de 2023, o
medicamento Apretude(® (cabotegravir), nas formas farmacéuticas comprimido e
suspensao injetavel, com a indicacédo de prevencao da infeccdo pelo HIV. O uso foi

aprovado para individuos com pelo menos 35kg (ANVISA, 2023).
2.8.3.3 Anéis vaginais dapivirina

Os anéis vaginais tém sido amplamente utilizados como método de
contracepcéo hormonal, o que os torna uma opcao atrativa de PrEP para individuos
em risco de exposic¢ao vaginal ao HIV. Isso é especialmente relevante considerando
as dificuldades observadas em estudos randomizados com a adesao diaria a terapia
oral com TDF/FTC (CAMBOU; LANDOVITZ, 2021). A dapivirina (DPV), um ITRNN
nao disponivel em forma oral, foi testada em anéis vaginais (DPV-VR) mensais em
dois grandes estudos de fase lll: 0 ASPIRE (do inglés A Study to Prevent Infection
with a Ring for Extended Use) e o estudo Ring (Safety and Efficacy of a Dapivirine
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Vaginal Ring for HIV Prevention in Women), apresentando reducédo significativa na
aquisicao do HIV (BAETEN et al., 2016; NEL et al., 2016).

A Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA) e a OMS recomendam o uso do
DPV-VR para a prevencdo do HIV em regifes de alta prevaléncia entre mulheres
cisgénero (WHO, 2021). Atualmente, o anel esta sob revisdo do FDA para uso como
agente de PrEP nos Estados Unidos. Além disso, o estudo DELIVER, uma extensao
do estudo ASPIRE, est4 avaliando a seguranca e a eficacia do anel em mulheres
gravidas HIV negativas, comparando-o com a PrEP diaria com TDF/FTC (NATIONAL
INSTITUTE OF ALLERGY AND INFECTIOUS DISEASES, 2019).

2.8.3.4 Islatravir

O islatravir (ISL; 4'-etinil-2-fluoro-2'-desoxiadenosina; MK-8591) é um novo
agente promissor no tratamento e prevencao do HIV-1 (MARKOWITZ; GROBLER,
2020). Ele é um inibidor de translocacéo da transcriptase reversa de nucleosideo de
acao prolongada, com potencial para diferentes vias e intervalos de dosagem. O ISL
demonstrou forte atividade antiviral quando administrado uma vez ao dia ou uma vez
por semana, tanto em pessoas infectadas pelo HIV-1 quanto em macacos infectados
pelo SIV (STODDART et al., 2015). Estudos clinicos combinando o ISL com doravirina
e lamivudina mostraram altos niveis de supressédo viral em pacientes com HIV
(MOLINA et al., 2022).

Além disso, o islatravir administrado via oral uma vez por semana como PrEP
demonstrou protegdo contra infeccdo em macacos rhesus no modelo de desafio
intrarretal com o virus da imunodeficiéncia simia/lhumana (SHIV) (MARKOWITZ et al.,
2020). Recentemente, estudos em individuos saudaveis néo infectados pelo HIV-1
mostraram a possibilidade de utilizar o ISL como um implante, com niveis consistentes
de islatravir-trifosfato intracelular, sugerindo a viabilidade de uma administracao
implantavel anual como PrEP. Esses resultados ISL administrado por meio de um
implante subdérmico tem o potencial de ser um método eficaz e bem tolerado para
administrar a PrEP a individuos com risco de adquirir o HIV-1 (MATTHEWS et al.,
2023).

2.8.3.5 Lenacapavir
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No estudo CAPELLA, Segal-Maurer et al. (2022) descreveram o Lenacapavir
(LEN), uma nova op¢do no combate ao HIV. O LEN é um inibidor de capsideo de
primeira classe com caracteristicas importantes. Ele atua em estagios diferentes do
ciclo viral, o que reduz a resisténcia. Pode ser administrado por injecdo subcutanea a
cada 6 meses, o que melhora a adesdo. Além disso, os efeitos adversos sao raros,
exceto por nédulos ou endurecimento no local da inje¢éo, observados em um pequeno
namero de pacientes avaliados.

Um estudo clinico de Fase 3 em andamento (PURPOSE 2) esta investigando
a seguranca e a eficacia do LEN como PrEP na prevencdo do HIV-1 em HSH
cisgénero e TGNB (pessoas transgénero e ndo binarias) (GILEAD SCIENCES,
2021b). Além disso, o estudo “PURPOSE 1” esta avaliando o LEN em mulheres
cisgéneros (GILEAD SCIENCES, 202l1a). Os participantes sao aleatoriamente
designados para receber LEN subcutaneo a cada 26 semanas mais placebo oral
diario, ou FTC/TDF oral diario mais placebo subcutédneo a cada 26 semanas. O estudo
iniciou em junho de 2021, com locais no Brasil, Peru, Africa do Sul e Estados Unidos,
envolvendo aproximadamente 3.000 individuos, e tem grande potencial para

apresentar uma nova opc¢ao na prevencao do HIV.
2.8.3.6 Supositorio de antirretroviral

Foi apresentado na 302 Conferéncia sobre Retrovirus e Infec¢cdes Oportunistas
(CROI 2023), em Seattle, EUA, um estudo que demonstrou a seguranca e eficacia de
um supositorio projetado para PrEP. O supositério, contendo 16 mg de elvitegravir e
20 mg de TAF, pode ser inserido na vagina ou no reto, dissolvendo-se em poucas
horas. Os pesquisadores avaliaram a seguranca e a farmacocinética do supositorio
nas 72 horas apds a insercdo retal, repetindo o estudo apés 7 dias com dois
supositorios. Os niveis de medicamento foram medidos no sangue, fluido retal, fluido
cervicovaginal (quando aplicavel) e amostras de tecido retal. Os resultados mostraram
gue os niveis protetores do medicamento foram mantidos por mais de um dia e, no
caso do tenofovir, por mais de trés dias. Este é o primeiro estudo promissor de
seguranca humana do uso retal de um supositério para PrEP (RIDDLER et al., 2023).
Dados de um estudo de uso vaginal que foram apresentados em 2021, encontraram
resultados semelhantes (THURMAN et al. 2023).
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3 OBJETIVOS

3. 1 Objetivo Geral

Caracterizar os aspectos epidemioldgicos e comportamentais dos usuarios da
profilaxia pré-exposicdo ao HIV (PrEP) atendidos no Centro de Testagem e
Aconselhamento de Campo Grande, Mato Grosso do Sul.

3. 2 Objetivos Especificos

- Descrever os aspectos sociodemogréaficos e comportamentais dos usuarios
de PrEP estudados;

- Identificar as barreiras de acesso a esta estratégia de prevencdo na
percepcao dos participantes;

- Identificar os fatores associados a ndo adeséo a PrEP na populacéo estudada;

- Conhecer o interesse em novas modalidades de PrEP (injetavel e sob

demanda).
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4 RESULTADO

Os resultados obtidos na presente dissertacéo serdo apresentados sob a forma
de artigo cientifico listado abaixo:

Artigo 1:

“BEHIND PREP DECISIONS: UNDERSTANDING USER PATTERNS AND
DISCONTINUATION FACTORS IN REAL-WORLD”
(Formatado para revista indexada AIDS and Behavior)
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Abstract

The Human Immunodeficiency Virus (HIV) epidemic poses a global public health
challenge since its initial identification. Key populations are disproportionately affected,
leading to a significant rise in new cases in Brazil and worldwide. With the aim of
mitigating the incidence of this infection, Pre-Exposure Prophylaxis (PrEP) emerged in
2012 as part of HIV prevention strategies, with its effectiveness intricately tied to
adherence. The objective of this study was to characterize the epidemiological aspects
of PrEP users and the barriers to accessing this prophylaxis. This is a cross-sectional
study conducted between January 2021 and April 2022, encompassing 140 PreP
users treated at the Testing and Counseling Center (CTA) in Campo Grande, Mato
Grosso do Sul. Data pertaining to sociodemographic characteristics and factors
associated with PrEP discontinuation were obtained through individual interviews
utilizing a standardized questionnaire. The majority of PrEP users were cisgender men
(92.00%), predominantly white (51.00%), over 30 years old (56.50%), of homosexual
orientation (76.50%), and possessed a minimum of 12 years of education (77.50%).
Approximately 60.00% admitted to inconsistent condom use in recent sexual
encounters, primarily involving anal intercourse. Around 88.00% perceived themselves
at risk of contracting STIs in the upcoming year. Regarding new presentation forms,

54.00% indicated willingness to use "on-demand PrEP," and 92.00% expressed



49

interest in the use of "injectable PrEP." After six months of follow-up, 43.60% (95.00%
Cl: 35.50-52.00) discontinued PrEP usage, primarily due to changes in sexual behavior
(38.30%) and difficulties accessing healthcare services (21.28%). The study
underscores the necessity of involving diverse key populations and highlights PrEP's
significance as an ongoing monitoring strategy for HIV/STI prevention, in addition to
the importance of incorporating new formulations, such as daily oral PrEP, into the
Brazilian National Health System (SUS).

Keywords: Pre-exposure prophylaxis. HIV. Epidemiology.

Introduction

Since the first reported case of Acquired Immunodeficiency Syndrome (AIDS)
worldwide in 1981, the infection caused by the Human Immunodeficiency Virus (HIV)
has reached pandemic proportions. According to 2022 data, it is estimated that
approximately 39 million individuals are living with HIV globally [1].

In 2015, the World Health Organization (WHO) has recommended the provision
of daily oral pre-exposure prophylaxis (PrEP) for individuals at substantial risk of HIV
infection [2]. PrEP entails the daily use of a combination of two antiretroviral drugs
(ARV) prior to engaging in sexual practices and has demonstrated an efficacy of 96%
in protecting against HIV infection [3-9].

Despite the consensus regarding the individual/population benefits and clinical
parameters of the safe use of PrEP, there still remain inquiries about its compensatory
effects on sexual practices (e.g., decreased condom use), the relationship between
social vulnerability and adherence, and the operational challenges in ensuring broad,
safe, and effective access to this prophylaxis [10-12].

Medication adherence can significantly impact the preventive effect of PrEP.

Therefore, it is crucial to identify the determinants of medication adherence, along with
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its barriers, and intervene among individuals with higher-risk behaviors, reducing the
likelihood of HIV infection within this population [6, 8, 13-16].

Therefore, this study aims to describe the sociodemographic and behavioral
aspects of the PrEP users, identify access barriers to the prevention strategy as
perceived by the users, identify factors associated with non-adherence to PrEP in this
population, and understand the interest in new PrEP modalities (injectable and on-
demand). These findings are essential for implementing strategies by healthcare
services, with the goal of ensuring the success of this preventive method, reducing

access barriers, and consequently, decreasing HIV transmission rates.

Materials and Methods

This is a descriptive cohort study, prospective, based on primary data conducted
between January 2021 and April 2022 at the Centro de Testagem e Aconselhamento
(CTA) in the municipality of Campo Grande, Mato Grosso do Sul State, in the context
of the Brazilian Public Health System (SUS).

The study included individuals who initiated the use of Pre-Exposure
Prophylaxis at the CTA within the specified research period, aged 18 years or older,
and reported one or more high-risk criteria for HIV infection acquisition, such as
inconsistent condom use, evidence of sexual contact with an HIV-infected partner, self-
reported diagnosis of sexually transmitted infections (STI), and repeated use of Post-
Exposure Prophylaxis (PEP) for HIV. Individuals with renal or hepatic abnormalities in
laboratory tests or severe medical comorbidities, as per the Clinical Protocol for
Therapeutic Guidelines (PCDT) for PrEP in 2018 [17], were excluded. This study
employed a non-probabilistic convenience sampling method based on the unit's

demand.
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The research participants underwent an interview using a standardized
questionnaire. The questionnaire comprised structured questions covering
sociodemographic information, history of drug and alcohol use, medical history,
presence of signs and symptoms related to sexually transmitted diseases, sexual
behavior, living conditions, income, education, and other variables deemed relevant to
the study. We aimed to identify the participants' profile and assess the behavioral risk
and/or protective factors to which the study population is exposed. The evaluated
variables were entered into a database using the RedCap program. Starting from the
sixth month of follow-up, an active searching was conducted in the Logistics Control
System for Medicines (SICLOM) to identify those who discontinued the prophylaxis
(more than 30 days without withdrawing the medication). We contacted them via
telephone to ascertain the reasons for discontinuation.

The variables were analyzed using Stata 13.0 software (Stata Corporation,
College Station, TX, USA). The interview data was presented in categorical variables,
presented with absolute and percentage frequency. Continuous variables were
expressed as median and range. Prevalence was calculated with a 95% confidence
interval. Chi-square and Fisher's exact tests were used to evaluate differences
between proportions. Risk factors were estimated by odds ratio in univariate analysis.
Results with a p <0.10 were used to select variables that were included in a multivariate
logistic regression model.

This study was approved by the Ethical Committee on Human Research of the
Universidade Federal de Mato Grosso do Sul (CEP/UFMS) by protocol CAAE number:

3798562.2.0000.0021.



52

Results

A total of 140 PrEP users were included in this estudy (Figure 1). Currently,
approximately 65.000 individuals are regularly using PrEP in Brazil, with 701
individuals in Campo Grande, MS [18]. The most prevalent age group among the
participants was over 30 years old, representing 43.57% of the sample. The majority
of users self-identified as cisgender men (92.00%) and reported a homosexual sexual
orientation (76.43%). Concerning education, 77.44% of participants had more than 12
years of schooling. Regarding income, 57.14% earned between 1 to 3 times the
minimum wage, while 40.71% earned more than 3 times the minimum wage. Among
the research participants, 7.14% identified themselves as sex workers. Self-reported
racial identification indicated that 50.71% of participants were non-white. Furthermore,
a substantial majority were single (80.29%) (Table 1).

Figure 1 - Flowchart of PrEP users included in the study (N=140) and users who
discontinued after 180 days of follow-up (N=61), Campo Grande-MS.

Cohort study:

140 individuals
started PrEP in CTA,
between January 2021

and April 2022.

After 6 months of follow-up, a
consultation was conducted in the

SICLOM system.
Active search:
61 (43.57%)
discontinued PrEP,
after 6 months of follow-
up.
47 individuals were 14 individuals were

contacted. not contacted.
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Table 1 - Associations with discontinuation risk among PrEP users in Campo Grande, MS
(N=140).

Odds ratio Adjusted Odds

Variable N (%) o/ 11 p ratio p

(95% CIY) (95% CI)

Age (years)

231 61 4357 Reference Reference

26-30 40 2857 1.14(0.50-2.62) 0.75 0.94(0.36-2.47) 0.91

18-25 39 2786 3.40(1.46-7.88) <0.01 2.80(1.03-7.61) 0.04

Sexual orientation

Homosexual 107 76.43 Reference Reference

Bisexual/Pansexual 21 15.00 1.16(0.45-2.99) 0.75 0.81(0.27-2.43) 0.72

Heterosexual 12 857 7.73(1.61-37.08) 0.01 5.44(0.93-31.97) 0.06

Study Years

>12 108 77.14 Reference Reference

<12 32 2286 3.24(1.41-7.42) <0.01 1.83(0.70-4.82) 0.22

Income? 3

>6 29 20.86 Reference Reference

4-6 28 20.14 3.32(1.03-10.65) 0.04 3.11(0.88-10.95) 0.07

<3 82 58.99 4.02(1.48-10.91) <0.01 3.36(0.75-7.42) 0.13

Ethnicity

White 69 49.29 Reference

Not white 71 50.71 1.27 (0.65-2.48) 0.48

Marital status3

Stead partner 27 19.71 Reference

Single 110 80.29 0.93(0.39-2.17) 0.87

Sex work

No 130 92.86 Reference Reference

Yes 10 7.14 5.81(1.18-28.45) 0.01 2.85(0.46 —17.78) 0.26

Condom use?

Always 59 42.45 Reference

Irregular use 80 5755 1.72(0.86-3.43) 0.12

STI history

No 113 80.71 Reference

Yes 27 19.29 1.25(0.54-2.91) 0.59
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Previous use of PEP
No 98 70.00 Reference
Yes 42 30.00 0.54(0.25-1.15) 0.11

History of Drug Use
No 114 81.43 Reference Reference
Yes 26 1857 3.00(1.23-7.32) 0.01 2.26 (0.79-6.41) 0.12

195% CI: 95% Confidence interval; OR: Odds ratio; 2 One income was based on minimum wage that in
the period of study was U$ 220; 2 The total represents the number of individuals who answered the
question. STI: Sexually Transmited Infection; PEP: Pds-Exposure Prophylaxis

The research has revealed that irregular condom use was prevalent, affecting
59.69% of participants. Unprotected anal intercourse was reported by 58.46% of
respondents, while 93.08% did not employ condoms during oral sex. Among the
reasons for not using condoms, trust in partners (25.38%), lack of availability (11.54%),
perceived unnecessary use (10.77%), and dislike for usage (9.23%) stood out.
Furthermore, 19.29% of participants reported experiencing symptoms of STl in the last
6 months. Concerning substance consumption, a noteworthy finding is that 86.43% of
interviewees reported frequent alcohol use, ranging from "occasionally" to "daily."
Moreover, 18.57% of participants acknowledged the use of illicit drugs.

The vast majority of respondents (87.86%) acknowledged the risk of acquiring
STIs in the coming year. The research unveiled that the dissemination of PrEP was
primarily through friends (35.71%), the internet (33.57%), and healthcare services
(27.86%). Among the barriers to PrEP adherence, embarrassment (36.43%), lack of
awareness (30.71%), and fear of side effects (16.43%) were the most commonly cited.
Surprisingly, 12.86% of interviewees stated that they would discontinue using condoms
after commencing PrEP, and 10.00% would contemplate increasing the number of

sexual partners.
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Regarding new PrEP modalities, only 10,00% of participants were aware of on-
demand PrEP, and 46.00% expressed readiness to adopt it if it were available through
the SUS. Injectable PrEP was unknown to 88.50% of respondents, but 92,00%
displayed interest in using it if provided by the SUS.

After 6 months of follow-up, 43.57% of participants ceased using PrEP. The
primary reasons for discontinuation included changes in sexual behavior (38.30%),
challenges in attending appointments (21.28%), relocation without access to PrEP

(14.89%), and side effects (nausea, headache and genital itching) (6.38%) (table 2).

Table 2 - Descriptive characteristics of PrEP users after 180 days of prevention use,
Campo Grande (N=140).

Variable Total
N %
Keep in use of PrEP
No 61 43.57
Yes 79 56.43

Reasons for stopping the use

Adverse effects 3 6.38
Change in sex behavior 18 38.30
End serodiscordant relation 3 6.38
Complexity for follow-up 1 2.13
Difficulty for an appointment 1 2.13
Did not like the service 1 2.13
Difficult in attending for an 10 21.28
appointment

Health problems 3 6.38
Change of location 7 14.89

Discussion

As far as we know, this is the first investigation that identifies reasons and
predictors associated with PrEP discontinuation in Central Brazil. The majority of PrEP
users in Brazil are cisgender Gay/MSM individuals (82,00%), of caucasian ethnicity

(56.00%), with an average age between 30-39 years (42,00%), and educational



56

attainment exceeding 12 years (98,00%) [18], corroborating the characteristics found
in our study. This pattern has also been observed in other studies, indicating that the
majority of PrEP users are highly educated, caucasian, gay/MSM individuals [19, 20].
This warrants attention, as PrEP, as a public policy, should be accessible to all priority
groups, especially marginalized populations, to ensure greater service equity. Glidden
et al. (2015) reported that individuals with higher educational attainment exhibit greater
engagement with prophylaxis, underscoring the importance of catering to populations
with lower educational backgrounds [21]. Individuals with less social power and legal
protection are at a higher risk of HIV infection [22].

Merely 7.14% of the study participants identified themselves as sex workers.
Sex workers represent an exceedingly vulnerable group to STIs and HIV [23]. Recent
Brazilian epidemiological data indicates that cisgender female sex workers exhibit an
HIV prevalence rate of 5.30% [24]. They face an HIV acquisition risk that is 30 times
higher than that of adult women (aged 15 to 49) in the general population [22]. In a
study conducted in India, sex workers exhibited a favorable inclination toward the use
of oral PrEP, primarily attributed to engaging in unprotected intercourse with regular
partners/spouses, affluent clients, or often due to coercion and duress [25]. Initiating
campaigns to enhance awareness and engage this demographic group with PrEP
emerges as a crucial necessity.

Another disconcerting finding was that only 1.50% of the sample identified
themselves as transgender women. A systematic review encompassing data from 15
countries revealed an HIV prevalence rate of 19.10% among transgender women [26].
More recently, a meta-analysis estimated a prevalence of 25.90% for HIV in
transgender women [27]. UNAIDS [22] underscores that this heightened risk is 14

times greater for HIV acquisition in comparison to adult women. In Brazil, the numbers
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are even more alarming. The Transcender Project reported an HIV prevalence of
31.20% among cross-dresser and transgender women in Rio de Janeiro and the
Baixada Fluminense [28]. PrEP has proven to be effective among transgender women,
not only increasing life expectancy but also demonstrating high cost-effectiveness [29,
30]. A review by Pacifico de Carvalho and colleagues unveiled substantial interest in
using oral PrEP among transgender women, yet significant barriers to adherence
persist, particularly among those at higher risk [31].

In this study, we observed that approximately 60.00% did not consistently use
condoms, with the primary reason being "trust in the partner" (25.00%). Literature
suggests that these unprotected sexual encounters often occur within contexts of
greater intimacy and trust, frequently involving individuals in longer-term relationships
[32, 33]. Nevertheless, it is imperative to underscore the importance of condom use,
irrespective of emotional or sexual bonds, as individuals' personal narratives are
influenced by diverse factors and contexts. A Brazilian study indicated that the majority
of the Brazilian population reports not using condoms during sexual encounters, with
the main reasons being associated with trust in the partner, the use of alternative
methods, or a preference against condom use during sex [34]. Emphasizing the
significance of combined prevention is essential to provide alternative protection
options for those facing challenges in condom use.

Regarding the history of STls, 19.29% reported experiencing symptoms in the
last 6 months, and approximately 88.00% perceived themselves at risk of acquiring an
STI in the coming year. The diagnosis of STls significantly increases the risk of HIV
seroconversion [35]. One of the primary concerns regarding PrEP use would be risk
compensation, i.e., a reduction in condom use due to decreased perceived HIV risk,

potentially resulting in increased STI acquisition [10, 12, 36].
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Available information on sexual behavior and STI incidence among MSM using
PrEP is conflicting. Most studies reported a reduction in condom use, but some
indicated an increase in STI incidence, particularly anorectal STlIs [37, 38, 39], while
others did not identify significant changes in this regard [7, 40, 41]. It is important to
consider that the regular testing required by PrEP protocols may lead to an apparent
increase in STIs.

Hence, services offering PrEP should have essential requirements, such as
ongoing education to maintain condom use, testing, and treatment of highly prevalent
STIs, including syphilis, chlamydia, and gonorrhea. The need for further research to
evaluate biomedical strategies for preventing bacterial STIs, such as PrEP and
antibiotic PEP (doxycycline) [42, 43], as well as the use of mouthwash with
antimicrobial activity [44], should also be emphasized.

The abusive use of alcohol and other drugs, even when sporadic, can represent
a risk factor for health issues, especially concerning sexual transmission, as it often
leads to a relaxation of prevention methods [45, 46, 47, 48]. Alcohol use was reported
by 86.43% of the participants in this study, with 18.57% using illicit drugs. In a Brazilian
study, excessive alcohol, tobacco, and illegal drug use were more prevalent among
participants who had engaged in unprotected sexual intercourse compared to those
who had used condoms [49]. The HIV prevalence rates among people who use drugs
are high and distinct from those in the general population, with a rate of 5.90% in 2009
and 5.00% among crack cocaine users [50]. When it comes to people who use
injectable drugs, the risk of acquiring HIV is 35 times higher compared to non-users
[22]. In our research, one person (0.71%) reported the use of injectable drugs.

Characteristics such as irregular condom use, a history of STls, as well as

alcohol and substance use, provide evidence that PrEP is reaching gay/cisgender men
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who face a higher risk of HIV seroconversion. However, significant challenges remain
in reaching individuals under 30, transgender individuals, and non-white populations.

Studies involving potential PrEP users indicate that many individuals do not
consider daily oral medication as an acceptable option and would prefer alternative
methods of PrEP administration, such as implants, microbicides, or injectables [51,
52]. Saray et al. also highlighted the preference for "injectable” PrEP among sex
workers [25]. In our study, we found that 92% of participants would use "injectable”
PreP if it were available through the public health system. Long-acting injectable
Cabotegravir may further contribute to HIV infection prevention compared to oral PrEP.
However, for its economic viability in low and middle-income countries, it is crucial for
it to be affordable [53]. To a lesser extent, 46.00% would opt for "on-demand" PrEP,
corroborating with Broussard et al. [54].

The discontinuation rate of PrEP found in this study was 43.57%, which is
higher than the current rate in Brazil, reported as 27% by the Ministry of Health [18].
Other studies also show varying discontinuation rates. In the Demo Project, 22.00%
discontinued after 12 months of use [46]. Studies in community clinics in the United
States reported discontinuation rates of 21.00% [20] and 43.00% [55]. In the Combina
Study, the rate was slightly over 12.00% after 6 months of use [9]. In a cohort study in
Canada, approximately 40.00% of participants were lost to PrEP follow-up after 6
months, with factors such as greater distance from residence, younger age, and lower
income associated with lower PrEP care retention [19].

ImPrEP also aimed to investigate barriers and difficulties associated with PrEP
use. Concerning barriers, lack of information, fear of side effects, and doubts about the
effectiveness of prophylaxis emerged as the main concerns [41, 56]. In this context,

participants reported that before starting PrEP, their main fears were "shame"
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(36.43%), "lack of publicity" (30.71%), and "fear of side effects" (16.43%). There are
gaps in HIV prevention campaigns and dissemination directed at MSM in Latin
America, resulting in low utilization of biomedical prevention methods [57]. These data
highlight, once again, that knowledge of the drug's safety and efficacy improves
adherence and increases interest in PrEP.

Veloso et al. found early loss to follow-up of 8.40% in MSM and transgender
women in Latin America [58]. The risk was higher in transgender women, participants
aged 18 to 24 years, and those with lower educational attainment. They further
emphasized that implementing PrEP on the same day eligibility is confirmed
strengthens prophylaxis adherence [58, 59].

When the univariate analysis was performed in the univariate model, we found
the following factors associated with PrEP discontinuation: age (18-24 years), sexual
orientation (heterosexual), education (< 12 years of schooling), income (< 3 salaries),
being a sex worker, and illicit drug use. Were multivariate analysis, only the age group
between 18-25 years (AOR: 2.80; CI: 1.03 - 7.61) remained statistically significant.
Every day, four thousand people - including 1,100 young people aged 15 to 24 - are
infected with HIV [22]. It's worth noting that between 2011 and 2021, a total of 52,513
young people with HIV, aged 15 to 24, of both sexes, progressed to AIDS, highlighting
the importance of disease development in this age group and the need to make efforts
to link to services and adhere to HIV prevention [60].

The PrEP strategy can have a pattern of intermittent use, which will vary
according to individual perception of HIV infection risk [19, 61]. However, it's important
to emphasize that these intervals should be associated with the use of other methods.
Nevertheless, a significant number of HIV infections occur during these intervals,

suggesting that risky practices persist after discontinuing PrEP [13, 62]. Many recent
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studies have shown that among the main reasons for discontinuation are side effects,
stigma, entering into a monogamous relationship, difficulty accessing services, and a
reduced perception of HIV risk [19, 63-65]. In our analysis, a change in sexual behavior
(reduction in sexual partnerships or starting a monogamous relationship) stood out,
accounting for 38.3%. Difficulty in attending the clinic (schedule incompatibility or lack
of time) was the barrier found for 21.28%, and moving to a city/country that doesn't
offer PrEP accounted for 14.89%. The variable of medication cost was not taken into
account because in Brazil, since 1996, through the Unified Health System (SUS), all
antiretroviral drugs have been provided free of charge, including PrEP.

Approaches aimed at improving risk perception, such as the use of online risk
assessment tools [66] and sexual activity logs [67], have the potential to positively
influence decisions related to starting and discontinuing PrEP.

From the analysis of the discontinuation reasons found in this study, those
linked to user behavior and structure stand out significantly. We can observe some of
the weaknesses in the service provision (limited service hours, inadequate publicity of
prophylaxis, and the city's extensive territory, which hampers user mobility). This set
of aspects is crucial for more comprehensive care [54]. We need to create potential
adjustments and plan methods that can reach the target audience more effectively,
always proposing greater comprehensiveness, equity, and strengthening of PrEP, thus
confronting and overcoming the HIV epidemic.

Individuals belonging to different key populations, who are already considered
vulnerable and are in other complex or unfavorable situations, can see their
vulnerabilities compounded, leading to what Richard Parker categorized as "synergy

of vulnerabilities” [68]. This can significantly increase the risk of exposure to various
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diseases, such as HIV, other sexually transmitted infections, viral hepatitis, and
tuberculosis, for example [69].

By recognizing the "synergy of vulnerabilities,” we can adopt more
comprehensive and effective approaches to address public health challenges. This
involves not only focusing on individual vulnerabilities but also understanding the
complex interactions between social, economic, and health factors that contribute to
these groups' greater exposure to different diseases [70, 71]. In this way, interventions
can be targeted more precisely and holistically, aiming to reduce risks and promote
health in complex and multifaceted contexts.

It's important to highlight that restricting access to HIV prevention and treatment
during the Covid-19 pandemic has resulted in changes in the living and health
conditions of individuals [72, 73]. Covid-19 intensified and exacerbated existing
vulnerabilities and invisibilities in the LGBTQIA+ population [74]. The pandemic led to
loss or reduction of income, suspension of medication use, increased engagement in
higher-risk sexual activities, missed medical appointments, barriers to accessing
healthcare services, and other challenges faced by this population [75].

The impact on healthcare services limited access to HIV testing and prevention
technologies (PrEP and PEP), particularly for the most vulnerable populations [76].
Thus, Covid-19 further exposed the LGBTQIA+ population to rights denial, violence,
discrimination, and other forms of injustice, contributing to the creation of health
inequalities and inequities, consequently influencing the sample size of the present

study.

Conclusion
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The majority of PrEP users in this study were non-white, gay/cisgender
individuals with a high level of education. These characteristics align with most existing
research, underscoring the ongoing need to include more vulnerable and priority
populations.

Among the primary barriers perceived by users to initiate PrEP, we found
shame (36.43%), lack of awareness (30.71%), and fear of side effects (16.43%).

After six months of monitoring, we observed a high rate of PrEP
discontinuation (43.57%), with a higher likelihood among young individuals (18-25
years old). The primary reason was a change in sexual behavior, followed by difficulties
in accessing healthcare facilities. The inclusion of new forms of PrEP as an alternative
to continuous oral use was well-received by participants, especially the injectable form.
To achieve success with PrEP in public health, we need to combine interventions to
promote acceptance, support adherence, and prevent increases in risky behavior.

PrEP is not solely about distributing antiretrovirals; it represents a
comprehensive monitoring strategy. Healthcare services should view each encounter
as an opportunity to instill an accurate perception of risk in the user. This way, if they
decide to discontinue this prophylaxis, they can use other methods to maintain

protection against HIV and other STIs.
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5 CONCLUSOES

A maioria dos usuarios de PrEP estudados eram ndo brancos, gay/cisgénero
com alto nivel educacional, caracteristicas essas, alinhadas com a maioria das
pesquisas existentes, enfatizando a importancia de esfor¢os continuos para incluir
populacdes mais vulneraveis e prioritarias.

Entre as principais barreiras, percebidas pelos usuérios, para iniciar a PrEP
encontramos: sentimento de vergonha (36,43%), falta de divulgac&o/informacéo sobre
PreP (30,71%) e medo dos efeitos colaterais (16,43%).

ApOs 6 meses de monitoramento dos usuarios de PrEP observamos um
elevado percentual de descontinuacdo da PrEP (43,57%), com maior chance entre
individuos jovens (18-25 anos). O principal motivo relatado foi a mudanca no
comportamento sexual, seguido de dificuldades para comparecimento na unidade de
saude.

A inclusédo de novas modalidades de PrEP como opc¢éo a oral continua foi bem
aceita entre os participantes, principalmente na forma injetavel. Para alcancar o
sucesso da PrEP na saude publica necessitamos combinar intervencbes para
promover a aceitagdo, apoiar a adesao e prevenir aumentos no comportamento de
risco.

A PrEP néo se trata apenas da distribuicdo de antirretrovirais, mas sim de uma
estratégia abrangente de monitoramento. Os servi¢cos de salude devem encarar cada
encontro/consulta como uma oportunidade para melhorar a percepcéo de risco do
usuario e promover a prevencado combinada. Dessa forma, se decidirem interromper
essa profilaxia, poderéo utilizar outros métodos para manter a protecdo contra o HIV
e outras IST.

Finalmente, como perspectivas deste estudo, é crucial que os gestores de
saude ampliem a divulgacéo da PrEP para a populacédo em geral, focando no produto
e em sua eficacia, em vez de estigmatizar grupos especificos. Midias impressas e
digitais, como redes sociais e aplicativos de relacionamento, sdo ferramentas
essenciais para alcancar especialmente o publico mais jovem. Facilitar o acesso aos
servigos de saude com horarios flexiveis e estendidos, teleconsultas e “delivery” de
medicamentos reduziria as barreiras identificadas neste estudo. A ideia de oferecer
PrEP “itinerante” poderia atingir populagées em situacao de vulnerabilidade, como
trabalhadores do sexo ou mulheres trans/travestis. Além disso, a educagao continua
dos profissionais de saude é fundamental, jA que sao potenciais prescritores e
captadores de usuarios da PrEP. Devido a rotatividade desses profissionais, a criacéo
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de um guia educativo ("Mitos e Verdades: o que vocé precisa saber sobre a Profilaxia
Pré-Exposicao”) forneceria informacdes rapidas e confiaveis.
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APENDICE A — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

Prezado (a) Senhor (a),

Vocé estd sendo convidado a participar, como voluntario, de uma pesquisa
sobre “Estudo epidemiolégico, terapéutico, ocupacional, comportamental e da
condicdo bucal da populagdo usuaria da Profilaxia Pré-Exposi¢cdo (PrEP) oral
em pacientes atendidos no Centro de Testagem e Aconselhamento (CTA) de
Campo Grande, Mato Grosso do Sul’. Este documento ira Ihe fornecer informacgdes
importantes sobre o estudo. Por favor, leia as instru¢cdes abaixo atentamente e, em
caso de duvidas, esclareca-as junto a equipe, para decidir se participa ou ndo do
estudo. No caso de participar do mesmo, assine ao final deste documento. Caso nao
queira participar, vocé nao sera penalizado de forma alguma. Se apos o0s
esclarecimentos, vocé ainda tiver davidas, por favor, contate os pesquisadores
listados abaixo.

ROBERTO P. BRAZ JUNIOR /PROF2. DR2 ANA RITA CASTRO
PESQUISADORES RESPONSAVEIS TELEFONE PARA CONTATO: (67) 981352079

OBJETIVO DO ESTUDO: Investigar as caracteristicas epidemioldgicas, clinicas,
terapéuticas, ocupacionais, comportamentais e da condicdo bucal da populacéo
usuaria da Profilaxia Pré-Exposicado (PrEP) oral atendida no Centro de Testagem e
Aconselhamento (CTA) de Campo Grande, Mato Grosso do Sul.

CONDUCAO DO ESTUDO: Ao concordarem em participar do estudo, sera oferecido
o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) para leitura e assinatura. Apés
leitura e assinatura do TCLE, serd realizada uma entrevista com um questionario
estruturado. As informacBes obtidas durante a entrevista serdo sigilosas e somente
um cédigo sera usado para a identificacdo. Depois de responder ao questionario, vocé
sera convidado a fornecer amostras de sangue. Todas as etapas descritas serdo
realizadas em um local, o mais privativo possivel, dentro Servico de Testagem e
Aconselhamento (CTA/SESAU), com excecédo da parte de avaliacdo odontoldgica que
acontecerao na Faculdade de Odontologia, da Universidade Federal de Mato Grosso
do Sul (FAODO/UFMS). Seréo realizados exames para saber como esta a sua
condicao da gengiva antes do inicio do uso do PrEP, como também apés 3, 6 e 12
meses. Essas avaliacbes de acompanhamento sdo para ver se houve alguma
alteracdo na sua gengiva apos inicio do uso medicagdo. Nessas consultas sdo
realizadas também perguntas para sabermos sobre eventuais situacfes que vocé
possa sentir dor ou desconforto ou como a condicédo da sua saude bucal tem afetado
a sua vida, sendo as respostas anotadas em um questionario. Ao final dessas
avaliagdes, o(a) senhor (a) recebera uma profilaxia profissional (limpeza). Além disso,
todos os participantes serédo orientados sobre a importancia, objetivos, auséncia de
risco e beneficios da participacdo no estudo, assim como a liberdade de sair do estudo
a qualguer momento.

RISCOS: Esta investigagdo nao oferece riscos aos participantes. Todo material
utilizado para pungdo venosa serd estéril e descartavel. Durante a coleta vocé
podera sentir uma dor leve, que passara em segundos. Os profissionais
responsaveis pela coleta utilizardo técnica asséptica para realizacdo dos
procedimentos. O material utilizado sera descartado em recipiente apropriado, para




111

posterior coleta publica de material hospitalar. Referente a parte da avaliacdo
odontologica como também na coleta de saliva, os riscos e desconfortos séo
considerados minimos, sendo que durante os exames clinicos todas as medidas de
biosseguranca serdo tomadas, como com material estéril. Durante a avaliacdo para
sabermos como esta a sua saude gengival, um instrumental odontolégico chamado
‘sonda periodontal’ é inserido de forma bem delicada entre o seu dente e a gengiva.
Esse procedimento é realizado como rotina na pratica clinica dos cirurgides-dentistas,
nao gerando risco ou dor, apenas um leve incbmodo que pode ser sentido em algumas
pessoas, como aquelas mais sensiveis as dores. Durante o exame da gengiva, pode
haver um pequeno desconforto, mas sem necessidade de anestesia, pois ndo se
perfura ou corta a gengiva. Mas se for necessario, podemos usar um “pomadinha” de
anestésico topico, em que vocé vai sentir que a gengiva ficar mais anestesiada e a
sensacao de desconforto ndo estara mais presente. Durante e ap0s a limpeza vocé
pode ficar com um pouco de sensibilidade nos dentes e gengiva, podendo haver
pequenos sangramentos. Solucionamos estes problemas de sensibilidade no
momento do procedimento, usando a “pomadinha” de anestésico e se houver
sangramento na gengiva, ele acaba minutos depois de finalizada a limpeza. ja a coleta
da saliva, o(a) senhor (a) receberd um potinho de plastico limpo e permanecera
relaxado e sentado por, aproximadamente, 5 minutos.Vocé vai ser orientado a “cuspir”
em um potinho plastico toda a saliva (a “aguinha”) que for se acumulando dentro da
boca durante, aproximadamente uns 10 minutos

BENEFICIOS: A sua participacdo nessa pesquisa € voluntéaria, gratuita n&do
remunerada e vocé pode retirar seu consentimento a qualquer momento, sem prejuizo
para a sua pessoa. Todos os participantes serdo testados para outras infecgées (HIV,
HBV, HCV e Sifilis) e, caso necessério, serdo encaminhados para tratamento dentro
da prépria instituicdo. Além disso, durante todo o acompanhamento os participantes
poderdo contar com orienta¢des farmacéuticas, médicas e odontologicas. Referente
a parte da odontologia, a sua participacdo na pesquisa € muito importante
principalmente para a ciéncia, pois a partir desse estudo, poderemos ter mais
conhecimento sobre eventuais influéncias de como a medica¢édo do PrEP pode afetar
na condicdo bucal. At¢é o momento, ndo existem informacdes sobre essa relacéo,
reforcando a importancia desse estudo e consequentemente de sua participacao.
Como beneficio direto, vocé recebera uma profilaxia profissional (“limpeza”),
promovendo a remogao das sujeiras, como do biofilme dentario (“placa/sujeirinhas”) e
do calculo/tartaro presentes aderidos em seu dente.

O gque vai acontecer se for encontrado alguma carie, problema na gengiva ou qualquer
outra necessidade de tratamento dentario?

Caso seja encontrada alguma cérie, problema na gengiva ou qualquer outra situacao
que precise de tratamento dentario (como uso de protese, colocacao de implantes,
dentre outras coisas), o(a) senhor(a) sera orientado(a) a procurar o Servico de
Triagem da FAODO/UFMS, como qualquer outra pessoa. Nesse setor, o(a) senhor(a)
sera avaliado(a) novamente para ver quais sao as suas necessidades de tratamento
(se tem que ser feito canal, ou restauracdo, dentre outros), e em seguida é feito o
encaminhamento para as clinicas especificas de nossa faculdade, estando o(a)
senhor(a) na fila de espera até ser aguardado o periodo de atendimento, que ocorre
a partir de uma lista de espera. Na FAODO/UFMS, os (as) pacientes devem pagar
uma taxa correspondente ao valor de R$ 50,00 correspondente ao Programa de
Atencdo a Saude Bucal (PROASB). Porém, durante todo o periodo de vigéncia desse
estudo, o(a) senhor(a) estara isento do pagamento dessa taxa, sendo que apés o
término da pesquisa e caso seja de seu interesse permanecer em atendimento na
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universidade, o(a) senhor(a) devera arcar com tais taxas, caso seja de sua vontade.
O PROASB possui também isencdo em determinados casos, como para as pessoas
que fazem parte de determinados programas sociais do governo e, nesses casos,
caso seja a sua situacado, o(a) senhor(a) podera ter isencado no valor dessa taxa.

Em relacdo a cada tratamento, pode ser necessario e eventualmente poderdo existir
custos (como para o pagamento de proteses — coroas ou dentaduras, dentre outros)
€ nesses casos, caso Voceé deseje realizar esses tratamentos aqui na faculdade, esses
custos terdo que ser pagos por vocé€, como acontece de rotina com qualquer outro
paciente. O servico de Triagem funciona de segunda a sexta no periodo das 07 as
11.h edas 13 as 17h e é aberto a toda sociedade. Caso o(a) senhor(a) prefira, pode
realizar tais tratamentos com dentistas particulares, estando todo e qualquer custos
por sua responsabilidade. E importante reforcar que todos os procedimentos dessa
pesquisa serao feitos num ambiente completamente limpo, com material esterilizado
e por um dentista (que € o pesquisador responsavel) qualificado

CONFIDENCIABILIDADE E PERIODO DE PARTICIPACAOQ: A sua participagio neste

estudo é confidencial e voluntaria. Ela se dard apenas no momento da coleta de

sangue. Se vocé concordar em participar, as informacdes obtidas relacionadas a vocé
serdo registradas em formularios proprios. Os dados e resultados serdo armazenados
e analisados por computador na forma de cédigos, sendo que os seus dados pessoais
serdo mantidos em segredo o tempo todo. Portanto, o0 seu nhome ndo constara nos
formularios ou em qualquer outro registro ou publicacdo. Ainda, vocé tem liberdade de

retirar o consentimento a qualquer tempo.

ASSINATURA DO PESQUISADOR:

O QUE IRA ACONTECER COM A SUA AMOSTRA DE SANGUE: Todo o material coletado

durante a realizacdo desta pesquisa serd armazenado em um banco de amostras no

Laboratério de Imunologia Clinica sob a responsabilidade do coordenador desta pesquisa por
5 anos, renovaveis mediante solicitacdo ao Comité de Etica em Pesquisa da UFMS. Em caso
de uso de suas amostras para investigacdes futuras vocé serd comunicado dos resultados
gue possam contribuir para o estabelecimento de sua sadde. Nesses novos estudos, aspectos
gue néo estejam descritos neste termo, serdo reenviados em um novo protocolo de pesquisa
que serd submetido e avaliado pelo Comité de Etica em pesquisa em Seres Humanos da
UFMS.

O QUE IRA ACONTECER COM A SUA AMOSTRA DE SALIVA: a saliva coletada sera

imediatamente avaliada no laboratério de pesquisa da FAODO/UFMS, sob a responsabilidade

do coordenador desta pesquisa. Imediatamente apds a sua utilizacédo, sera armazenados em

freezer por 5 anos, renovaveis mediante solicitacdo ao Comité de Etica em Pesquisa da
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UFMS. Em caso de uso de suas amostras para investigacfes futuras vocé sera comunicado
dos resultados que possam contribuir para o estabelecimento de sua saude. Nesses novos
estudos, aspectos que ndo estejam descritos neste termo, serdo reenviados em um novo
protocolo de pesquisa que sera submetido e avaliado pelo Comité de Etica em pesquisa em
Seres Humanos da UFMS.

Este projeto foi aprovado pelo Comité de Etica da Universidade Federal de Mato Grosso do
Sul, Campo Grande-MS (CEP/UFMS). Assim, se vocé tiver ainda dividas e desejar alguma
informacéo adicional sobre aspectos bioéticos referentes ao presente projeto, por favor, entre
em contato com o CEP, no seguinte endereco e telefones: UFMS: Avenida Filinto Muller, s/n
— Bairro Cidade Universitaria. Tel: (67) 3345 -7187

Declaracdo especifica de consentimento para ligacdo telefébnica e visita
domiciliar: Permito receber uma ligacao telefénica para a coleta de informacdes e se
necessario agendamento de visita em sua casa. O pesquisador se compromete a
manter o sigilo absoluto das informacdes.

( )SIMou( )NAO

CONSENTIMENTO DA PARTICIPAC}AO DA PESSOA COMO SUJEITO
Eu, ,RG/CPF/

abaixo assinado, concordo em participar do estudo“Estudo
epidemioldgico, terapéutico, ocupacional e comportamental da Profilaxia Pré-
Exposicdo (PrEP) oral em pacientes atendidos no Centro de Testagem e
Aconselhamento (CTA) de Campo Grande, Mato Grosso do Sul’””. Fui
devidamente informada e esclarecida pelos pesquisadores Gabriela Alves Cesar e
Profa. Dra. Ana Rita Castro sobre a pesquisa, os procedimentos nela envolvidos,
assim como os possiveis riscos e beneficios decorrentes de minha participagéo. Foi-
me garantido que posso retirar meu consentimento a qualquer momento, sem que isto
leve a qualquer penalidade ou interrupcdo de meu acompanhamento/
assisténcia/tratamento/profilaxia.

Local e data: Campo Grande, de de 20 .

Nome e Assinatura do sujeito ou responsavel:
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APENDICE B - Roteiro de entrevista para 0s Usuarios

QUESTIONARIO
Data da entrevista: / /
Revisado por: Assinatura Data / /

SECAO | - DADOS PESSOAIS

1- Cidade: 1 ( ) Campo Grande; 2 ( ) Outras ...........ccceeeveeeene

N[0 1 1 TP PTPRT

ProntUArio/CNS: ...

2 - Data de nascimento: ..../[.....[.......

3 - Identidade de género atual: 1- ( ) Homem; 2- ( ) Mulher; 3-

( )Travesti, 4- () Mulher trans; 5- ( ) Homens trans.; 6- ( ) Outra;7-( )
N&o quero responder

4 - Orientacao sexual: 1- ( ) Heterossexual; 2-( ) Homossexual; Gay ou Lésbica;
3- ( ) Bissexual; 4- ( ) Pansexual; 5- ( ) Outra.

5- Anos de estudo? 1- ( ) Nao alfabetizado; 2- ( )1a3anos;3-( )4a7
anos; 4-( )8all; 5-( )=12 anos.

6 - Religido: 1- ( ) Sem religido ; 2- ( ) Catdlica; 3- ( ) Evangélica; 4- ( ) Espirita; 5-
( ) Budista; 6- ( ) Matriz africana; 7- ( ) OULras .......ccccevevvvviiiiiieiiieeeeeeeeeee,

7 - Cor da pele auto-eferida: 1- ( ) Branca; 2- ( ) Parda; 3- ( ) Preta; 4- ( )
amarela; 5- ( ) Outra.

8 - Estado civil: 1- ( ) Casado; 2- ( ) Solteiro; 3- ( ) Unido estavel.

9 - Mora com: 1- ( ) Companheiro (a); 2- ( ) Amigos; 3- ( ) Sozinho(a); 4- ( )
Outros;

10 - Renda em salarios minimMoS:.....cccccceeeeveieiiiinnnns

11 - ProfisSs80/OCUPAGCEOD: ....ovvvvveiieeeeeiieieieeeie

12 - Trabalha ou ja trabalhou como profissional do sexo? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim.
SE SIM, CONTINUAR NA QUESTAO 13. SE NAO, PULAR PARA QUESTAO 19.

SECAO Il — VIDA SEXUAL E TRABALHO (APENAS PARA RESPOSTA SIM NA
QUESTAO 12).

13 - Nos ultimos trés meses com quantas pessoas voceé teve relacao sexual de
acordo com aidentidade de género das parcerias? 1-( ) Homem; 2-( )
Mulher; 3-( ) Homem trans; 4- () Mulher trans/Travesti.

14 - Nos ultimos trés meses, com que frequéncia vocé usou preservativo em
suas relacOes sexuais? 1-( ) nenhuma vez; 2- ( ) metade das vezes; 3- ( ) todas
as vezes.

15 - Nos ultimos trés meses, vocé teve algum tipo das seguintes relacdes
sexuais sem preservativo? 1-( ) néo se aplica; 2- ( ) anal insertivo; 3- ( ) anal
receptivo; 4- () vaginal insertivo; 5- () vaginal receptivo.

16 - Se NAO usou, por qué? 1- ( ) N&o gosta; 2- ( ) N&o tinha na hora; 3- ( )
Cliente nao quis; 4- ( ) Uso de outra profilaxia; 5- ( ) Nao acho

necessario; 6- () Nao quero responder; 7- ()

17 - Eno sexo oral? 1- ( ) N&o; 2- ( ) Sim.

18 - Se NAO, por qué? 1- ( ) N&o gosta; 2- ( ) N&o tinha na hora; 3- ( ) Cliente
nao quis; 4- ( ) Uso de outra profilaxia; 5- ( ) Nao acho necesséario; 6- () Nao quero
responder; 7- ( ) Outra.........cccccveeeeeeveennnnnn,
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(SEGUIR PARA A QUESTAO 25)

SE(;AO 1= COMPORTAMENTO SEXUAL, IST e OUTRAS INFECC}()ES.

19 - Nos ultimos trés meses com quantas pessoas voceé teve relacdo sexual de
acordo com aidentidade de género das parcerias? 1- ( ) Homem; 2- ( )
Mulher;  3-( ) Homem trans; 4- () Mulher trans/Travesti.

20 - Nos ultimos trés meses, com que frequéncia vocé usou preservativo em
suas relacfes sexuais? 1- () nenhuma vez; 2- ( ) metade das vezes; 3-( )
todas as vezes.

21 - Nos ultimos trés meses, vocé teve algum tipo das seguintes relacdes
sexuais sem preservativo? 1- ( ) ndo se aplica; 2- ( ) anal insertivo; 3- ( ) anal
receptivo; 4- () vaginal insertivo; 5- ( ) vaginal receptivo.

22 - Se NAO usou, por qué? 1- ( ) N&o gosta; 2- ( ) N&o tinha na hora; 3- ( )
Parceria ndo quis; 4- () Uso de outra profilaxia; 5- () Nao acho

necessario; 6- () Nao quero responder; 7- ()

23 - E no sexo oral? 1- ( ) N&o; 2- ( ) Sim.

24 - Se NAO, por qué? 1- () N&o gosta; 2- () N&o tinha na hora; 3- ( ) Parceria
nao quis; 4- ( ) Uso de outra profilaxia; 5- ( ) Nao acho necessario; 6- ( ) N&o quero
responder; 7- () Outra.......ccceeeeveeeeeeeeennnnn.

25 - Nos ultimos trés meses, tem ou teve algum sintoma de infec¢cao
sexualmente transmissivel (IST)? 1- ( ) feridas no pénis/vagina e/ou anus; 2- ()
verrugas no pénis/vagina e/ou anus; 3- () pequenas bolhas no pénis/vagina e/ou
anus; 4- ( ) corrimento vaginal ou no canal da uretra de cor diferente, com mau
cheiro ou coceira; 5- () foi diagnosticado com sifilis; 6- () foi diagnosticado com
gonorreia/clamidia; 7- () nenhum.

26 - Ja usou a Profilaxia P6s-Exposi¢cdo (PEP) alguma vez na vida? 1- ( ) Nao;
2- () Sim, quanta vezes?

27 - Tomou vacina contra Hepatite B? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim; 3- ( ) Nao sabe
responder

28 - Tomou vacina contra Hepatite A? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim; 3- ( ) Nao sabe
responder

29 - Tomou vacina contra HPV?.1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim; 3- ( ) N&o sabe responder

SECAO IV — ACESSO E ADESAO A PROFILAXIA.

30 - Como vocé soube da PrEP? 1- ( ) Internet; 2- ( ) Amigos; 3- ( ) Servicos de
saude; 4- () Site/Grupos de relacionamentos; 5- ( )Informativo impresso; 6- ( )
ONG 7-( ) OUtroS....cccceeeeeeeeeeeee,

31 - Em sua opinido, qual a maior dificuldade em aderir a essa

profilaxia? 1- ( ) Medo dos eventos adversos/Efeito colateral; 2- ( )
Vergonha; 3- ( ) Dificil acesso até o local de dispensacao; 4- ( ) Estigma do HIV; 5-
( ) Esquecimento; 6- ( ) Atendimento Insatisfatério; 7- ( ) Burocracias; 8- ( )
Nenhuma; 9- ( ) Outras..........ccceeeeeee..

32 - Qual vocé acha que € o risco de se infectar com uma IST no préximo
ano? 1- ( ) Nenhum; 2- ( ) Baixo; 3- ( ) Moderado; 4- ( ) Alto.

33 - Vocé acha que ap6s o inicio da PrEP vocé tem usado a camisinha em uma
frequéncia menor do que antes?? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim.

34 - Apés o inicio da PrEP vocé aumentou o numero de parcerias

sexuais? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim.

35 - Vocé sabe o que é PrEP sob demanda? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim.
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36 - Caso estivesse disponivel no SUS, vocé usaria? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim.
37- Vocé sabe o que é PrEP injetavel? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim.

38 - Caso estivesse disponivel no SUS, vocé usaria? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim.
39 - Apresentou algum mal estar ou desconforto relacionado ao uso da
Prep? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim. qual?

SE(;AO V — DADOS NUTRICIONAIS, HABITOS DE VIDA e FARMACOTERAPIA.
40 - Peso: 41 - Altura: 42 - IMC:

43 - Nos ultimos 30 dias, aproximadamente quantos comprimidos da PrEP
vocé deixou de tomar? 1- ( ) nenhum; 2- ( ) 1 a 3 dias; 3- ( ) mais de 3 dias.

44 - Em qual horéario vocé toma sua

medicacao? 1- ( ) Manh@; 2- ( ) Tarde; 3-( )
Noite.

45 - Ao tomar o comprimido vocé o faz: 1- ( ) Em jejum; 2- ( ) Alimentado.

46 - Ao ingerir o comprimido vocé faz uso de: 1- ( ) Agua; 2- ( ) Leite; 3- ()
Suco;  4- () Nenhum liquido; 5- ( ) Outro.

47 - Vocé faz uso de algum outro medicamento? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim,

qual? Qual a finalidade desse
tratamento?

48 - Faz uso de plantas medicinais ou outras terapias
alternativas? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim,
qual?

49 - Vocé tem uma boa qualidade de sono? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim

50 - Em média, vocé dorme quantas horas por dia? 1- ( ) mais de 12h; 2-( )8 a
12h; 3- ( ) 6 a 8h; 4- ( ) menos de 6h.

51 - Com qual frequéncia consome tereré, chas ou bebidas naturais? 1- ()
Nunca; 2- ( ) As vezes; 3- ( ) Frequentemente; 4- ( ) Diariamente.

52 - Como vocé avalia sua alimentacdo? 1-( ) Muito boa; 2-( ) Boa; 3-( )
Regular;  4-( ) Ruim; 5-( ) Muito ruim;

53 - Pratica atividade fisica

regularmente? 1- ( ) Nunca; 2- ( ) As
vezes; 3- ( ) Frequentemente; 4- ( ) Diariamente.

54 - Faz uso de bebidas proteinadas (Whey, BCAA, Creatina, Albumina,
Glutamina)? 0- ( ) Nao; 1- ( ) Sim, qual?
55 - Fuma cigarro ou

narguilé? 1- ( ) Nunca; 2- ()
As vezes; 3- () Freqiientemente; 4- ( ) Diariamente.

56 - Consome bebida

alcodlica? 1- ( ) Nunca; 2- ()
As vezes; 3- () Freqiientemente; 4- ( ) Diariamente.

57 - Faz uso de algum tipo de drogad ilicita? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim, qual?

58 - Ja usou alguma vez na vida droga injetavel? 1-( ) Nao; 2-( ) Sim, qual?
59 - Tatuagem: 1- ( ) ndo; 2- ( ) sim; tipo? ( ) Profissional; ( ) caseira.

60 - Vai ao médico regularmente? 1- ( ) Nao vou; 2- ( ) 1x ao ano; 3- ( ) 4x ao
ano, no minimo; 5- ( ) mensalmente.

61 - Sente cansaco ou fadiga freqiientemente? 1- ( ) Nunca; 2- ( ) As vezes; 3-

( ) Frequentemente; 4- ( ) Diariamente.

62 - Sente dores de cabeca frequientemente? 1- ( ) Nunca; 2- ( ) As vezes; 3- ()
Frequentemente; 4- ( ) Diariamente.
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63 - Vai ao dentista regularmente? 1- ( ) Nao vou; 2- ( ) 1x ao ano; 3- ( ) 4x ao
ano, no minimo; 5- ( ) mensalmente.

64 - Como esta sua saude bucal, sente dor ou ardor com que frequéncia? 1- ( )
Nunca; 2- ( ) As vezes; 3- ( ) Freqlientemente; 4- ( ) Diariamente.

65 - Tém sangramentos na gengiva freqiientemente? 1- ( ) Nunca; 2- ( ) As
vezes; 3- ( ) Frequentemente; 4- () Diariamente.

66 - Vocé ja usou medicamentos ou hormoénios para alterar sua aparéncia?

1- ( ) Nao (SE NAO, PULAR PARA A SECAO VI); 1- ( ) Sim.

67 - Vocé faz uso de hormoénio atualmente? 1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim, qual?

68 - Com que frequéncia vocé faz uso desse horménio? 1- ( ) Diariamente; 2-

( ) Semanalmente; 3- ( ) Mensalmente; 4- ( ) Outros.

69 - Esses hormdénios séo receitados e tomados sob a supervisao de um
meédico ou outro profissional de saude? 1- ( ) N&o; 2- ( ) Sim

70 - Onde vocé aplica esse hormoénio? 1-( ) Farmécia; 2- ( ) Unidade de

saude; 3- ( ) Amigos; 4- ( ) Sozinha/o; 5- () Outro.

71 - Vocé ja fez alguma cirurgia ou procedimento relacionado a sua transicao?
1- ( ) Nao; 2- ( ) Sim.

72 - Que tipo de cirurgia e(ou) procedimento vocé ja fez? (Assinale todas que
se aplicam) 1-( ) Laser para remocéo de pelos; 2- ( ) Penectomia (Remocéao de
pénis);  3- ( ) Orquiectomia (Remocao de testiculos); 4- ( ) Redesignacao
sexual/Vaginoplastia; 5- ( ) Prétese mamaéria; 6- ( ) Feminizacao facial; 7- ( ) Botox;
8- Histerectomia total (Remocéao utero e ovarios); 9- ( ) Mastectomia; 10- ( ) Outra.
73 - Vocé jainjetou substancias além de horménios para feminizar sua
aparéncia?

1- () Nao; 2-( ) Sim.

74 - Em que parte (s) do seu corpo vocé injetou silicone industrial ou outros
preenchedores? (Assinale todas que se aplicam) 1- ( ) Seios; 2-( ) Face; 3- ()
Nadegas; 4- ( ) Quadris; 5- ( ) Coxas; 6- ( ) Outra.

SECAO VI - AUTORIZACAO PARA CONTATO

Podemos entrar em contato para entregar os resultados dos exames que
faremos?

SIM (1 ); NAO ().

Telefone:

Email:

Nome do entrevistador:
Assinatura do entrevistador:

BUSCA ATIVA (CONTATO TELEFONICO)

Estamos fazendo um levantamento dos motivos para a descontinuagao da PrEP
para identificar possiveis barreiras e assim melhorar nosso servico. Percebemos que
vocé nao retirou a PrEP ha algum tempo, poderia nos dizer qual o motivo? Para
facilitar selecionamos algumas das possiveis razdes, poderia escolher qual op¢éo
(somente uma) que melhor se encaixa na causa da descontinuagcéo?

( ) Eventos adversos/efeitos colaterais; Qual:
( ) Mudanca de comportamento sexual (reducéo de parcerias, estar uma relacao
monogamica - namorando, casado);

( ) Separacéo da parceria sorodiferente/parceria indetectavel;
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() Complexidade para o acompanhamento (realizacdo frequente de exames e
testagens rapidas);

( ) Dificuldade para marcar consultas de retorno;

() Nao gostou do atendimento/acolhimento da unidade;

( ) Dificuldade para comparecimento na unidade (horéario de funcionamento, falta de
tempo);

( ) Problemas de saude;

( ) Escolheu outro método de prevencéo; Qual:
( ) Soroconverséao/infeccao HIV;

( ) Outro:
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