SOBRE A NORMA 25/2017: “Profilaxia da pré-exposi¢do da infe¢do por VIH no Adulto”

Comentarios e Contributos

da Associa¢ao Portuguesa para o Estudo clinico da SIDA (APECS)

A APECS considera importante a elaboragcdo e publicacgido da NORMA n2 25/2017 sobre
“Profilaxia de Pré-exposicdo da Infecdo por VIH no Adulto”, a qual, na perspetiva da APECS,

deve ser entendida como uma medida adicional de salde publica, tendo como objetivo
central a preven¢do da infe¢do por VIH, de um modo custo-efetivo'?.

Tendo como perspetiva contribuir para a discussdo publica e melhoria da referida Norma, a
APECS considera relevante transmitir a DGS a sua posicdo, colocando a sua consideracdo os
seguintes comentarios e contributos:

SOBRE A NORMA

1. A APECS considera que a Norma n2 25/2017 deve indicar, como fundamento para a sua
elaboracao:

O significado do conceito de “populagdes com risco acrescido para a infe¢ao por
VIH”: populagdes, definindo-as como aquelas em que a incidéncia de infe¢do por VIH é
superior a 3 por 100 pessoas/ano® ou 2 por 100 pessoas/ano™*.

a incidéncia estimada da infecdo por VIH em Portugal e nas diferentes populagdes,
nomeadamente nas populacbes mais vulnerdveis (designacdo utilizada na sua
“FUNDAMENTACAQ”).>®

a prevaléncia estimada da infegao por VIH em Portugal e nas diferentes populagdes,
nomeadamente nas popula¢des mais vulneraveis.®”#°

a andlise de custo-efetividade da utilizagdo de PrEP em Portugal e nas diferentes
populagdes, nomeadamente nas populacbes mais vulneraveis, como tem sido
efetuado noutros paises!®?2,

Estes aspetos sdo relevantes porque condicionam a abordagem efetuada na elaboracdo da
NORMA n2 25/2017.

2. A APECS considera que a Norma n2 25/2017 deve definir claramente quais as pessoas ou
popula¢des a quem deve ser recomendada ou considerada a utilizagdo de PrEp.>>1023

A unica referéncia efetiva a indicagdo para realizagdo de PrEP encontra-se no
“ALGORITMO CLINICO” onde se refere que as pessoas com risco acrescido para infecdo por
VIH, apods avaliacdo clinica e analitica e na auséncia de contraindicacdo para PrEP, devem
“iniciar PrEP com monitorizacdao adequada”.

Aparentemente, as “pessoas com risco acrescido de aquisicdo de infecao por VIH”
encontram-se definidas na secgdo “NORMA” ponto 2., onde apenas se indica que “devem

ser referenciadas a consulta de especialidade hospitalar”. Mesmo assim, a “INFORMACAO



COMPLEMENTAR” (alinea C.) identifica mais trés populagdes com risco acrescido de
aquisicao de infecdo por VIH.

Deve por isso ser clarificado se esta alinea é redundante ou se é adicional ao descrito no
seu ponto 2 da “NORMA”. Se for redundante deve ser eliminada, se for adicional deve ser
incluida na seccdo “NORMA”.

3. A APECS considera que a Norma n2 25/2017 enferma de um erro conceptual ao ndo
efetuar a distingdo entre as populagées de “homens que tém sexo com outros homens -
HSH”! e “heterossexuais” * tendo em vista a indicac3o para utilizacdo de PrEP. Ao longo do
texto, ndo é apresentada qualquer justificacdo técnica, cientifica ou outra para esta
abordagem conjunta e uniforme.

No entender da APECS essa distingao deve ser claramente estabelecida porque:

a) E discriminatdria em relacdo a outras populacdes vulnerdveis que s3o claramente
identificadas, em “NORMA” ou na “INFORMAGAO COMPLEMENTAR” (ex.:
utilizadores de drogas injetadas, pessoas que praticam sexo comercial).

b) A incidéncia estimada e o risco de infecdo (e de transmissdo da infecdo) é
claramente diferente naquelas populacdes e condiciona a necessidade ou nao de
realizac3o de PrEPL256

c¢) A robustez da evidéncia cientifica em relacdo a utilizagdo de PrEP ¢é
substancialmente diferente nestas duas popula¢des?*3’.

d) a possibilidade de utilizacdo de diferentes esquemas de profilaxia é variavel,
consoante as populacdes consideradas.*1°

e) As viérias recomendacbes clinicas e estratégias de implementacdo publicadas
relativamente a PrEP nos paises onde se encontra em vigor ou em vias de
aplicacdo e que constituem referéncias citadas nesta NORMA consideram sempre,
separadamente, estas populagdes (o que, no minimo, deveria levar a explicitacdo
das razdes para a op¢3o assumida). %123

4. A APECS considera que a Norma n2 25/2017 cita referéncias que contrariam o préprio
texto da seccao “NORMA”.

Para o efeito, pode comparar-se o texto do ponto 2 a) da seccio “NORMA” e as
respetivas referéncias, considerando que sdo abrangidas populagées “HSH” e populagGes
“heterossexuais”:

a) Referéncia 1 —ver Box 2 (pag. 29)

b) Referéncia 2 —ver pag. 33

c) Referéncias 3 e 4 dizem apenas respeito a HSH
d) Referéncia 5 - ver pag. 18

* Para “homens que tém sexo com outros homens - HSH” e para “heterossexuais” adotou-se o conceito expresso em
“BHIVA/BASHH guidelines on the use of HIV pre-exposure prophylaxis (PrEP) 2017”.

** InformagGo posterior, apresentada e ndo publicada, complementa a referéncia 5: de acordo com dados do
CheckpointlLX e do Instituto de Saude Publica da Universidade do Porto (ISPUP), a incidéncia do VIH nos HSH seria de
3.36 por 100 pessoas/ano.



Ainda mais especificamente, as referéncias utilizadas para sustentar as alineas i. e ii.
reportam-se a situagoes diferentes das apresentadas em “NORMA”, como se refere em
seguida:

Referéncia 2

4. Pertenecer a una de las poblaciones diana para recibir la PrEP

A. Se debe recomendar a las personas que tienen un riesgo elevado de
infectarse por VIH. Se entiende por riesgo elevado pertenecer a un
colectivo en el que el riesgo supere 2 casos por 100 personas-aiio (Al):

a) HSH y mujeres transexuales que en los 6 meses previos han tenido
relaciones sexuales sin uso de preservativo y, ademds, uno de los
siguientes:

¢ Relaciones sexuales con mas de 2 parejas

¢ Diagnéstico de una o mas ITS

e Administracion de profilaxis post-exposicion

e Uso de sustancias psicoactivas durante la relaciones sexuales

Referéncia 5

1. PrEP should be used in adults at high-risk of acquiring HIV infection when condoms are
not used consistently. Before PrEP is initiated, HBV serology status should be documented.

e Recommended in HIV-negative men who have sex with men (MSM) and
transgender individuals when condoms are not used consistently with casual
partners or with HIV-positive partners who are not on treatment. A recent STI,
use of post-exposure prophylaxis or chemsex may be markers of increased risk
for HIV acquisition.

e May be considered in HIV-negative heterosexual women and men who are
inconsistent in their use of condoms and have multiple sexual partners where
some of whom are likely to have HIV infection and not being on treatment.

A APECS considera que a Norma n2 25/2017 indica niveis de evidéncia e graus de
recomendagdo que nao sao aplicaveis ao conjunto das populagées abrangidas pelas
alineas 2 a)i.e2a)ii.

Mais uma vez, os graus de recomendacdo e niveis de evidéncia sdo diferentes
consoante as populacdes em causa (“HSH” ou “Heterossexuais”). No caso dos
“Heterossexuais” ndo existe evidéncia cientifica ou ndo existe indica¢do para PrEP em
relacdo a populacdo referida naquelas alineas.

AAPECS considera que a Norma n2 25/2017 - sec¢do “NORMA” apresenta erros na
formulacdao dos farmacos referidos e na aplicagdo dos esquemas posologicos a
utilizar em PrEP (ponto 7):

a) Tenofovir/emtricitabina (TDF/FTC) (200mg+245mg)



Sugere-se a redagdo: Tenofovir Disoproxil/emtricitabina (TD/FTC) (245mg +
200mg).*®

b) Tenofovir/emtricitabina (200mg+245mg) on demand

A utilizagdo on demand apenas tem evidéncia cientifica que a suporte em HSH,
estando desaconselhada a sua aplicacGo em mulheres, pelo que se sugere a
introdugéo destas restricdes.>° Novamente a redagcdo do fdrmaco deve
respeitar o referido no ponto anterior.3

c) Monoterapia com tenofovir (200mg)

— O tenofovir disoproxil (TD) apresenta a formula¢do de 245mg, pelo que
deverd ser corrigida a formulagéo.

— A utilizagéio de TD em monoterapia na PrEP ndo estd validade em HSH,
pelo que se sugere a introducdo desta restricdo (admitindo que se
consegue atribuir eventual intolerdncia ou toxicidade a emtricitabina:
sugere-se que, se deveria utilizar “em caso de impossibilidade de utilizacéio
de emtricitabina).**1°

SOBRE A FUNDAMENTAGAO

7.

A APECS considera que a “FUNDAMENTACAO” da Norma 25/2017 efetua
extrapolagdes abusivas, nomeadamente no seu ponto M: “A utilizacdo da PrEP conduz
a uma redugdo até 90% do risco de aquisicdo de infecdo por VIH, estimando-se uma
poupanca de 205.000 (euro) por cada infe¢do evitada?>-30.”

Para além de ser equivoca a indicagdo “até 90%”, a qual se refere ao melhor resultado
dos estudos mais favoraveis, numa populacdo particular (HSH), a estimativa citada
refere-se a contextos nacionais particulares, ndo transponiveis para a realidade
portuguesa porque, naturalmente: a) as taxas de incidéncia e prevaléncia da infegdo
por VIH sdo diferentes, quer na populacdio em geral, quer nas populacdes
consideradas, b) as taxas de adesdo a PrEP sdo desconhecidas em Portugal, c) o custo
da terapéutica antireretrovirica e profilatica é diferente em relacdo aos paises
considerados nas referéncias apresentadas e, finalmente 4) ndo existe estudo, na
realidade nacional, que permita sustentar a referida afirmacao.

Pelo exposto sugere-se a reformulagdo ou eliminagdo da referida alinea.

A APECS considera que a Norma 25/2017 é omissa quanto a avaliagdo do impacto
estimado que a implementacdo de um programa de PrEP ird determinar nos servicos
de saude onde serd aplicada.

Sugere-se que o impacto estimado das vdrias medidas propostas seja apresentado na
na seccdo “INFORMACAO COMPLEMENTAR” ou na sec¢do “FUNDAMENTACAO”

A APECS considera que a presente Norma dificulta sua prépria aplicagdo, ao ser omissa
em relagdo a metodologia de implementacdo (incluindo a sua divulgacdo junto das
popula¢des em maior risco de infecdo por VIH).



Em conclusdo:

1. A APECS reafirma a importancia da apresentacgdo de uma norma sobre a
implementacao de um programa de PrEP.

2. A APECS reconhece que, sendo esta uma primeira abordagem a um tema novo e
ainda controverso, é natural existir um largo espaco de melhoria, iniciado desde
logo no periodo de discussdo publica.

3. A APECS considera, contudo, que a presente Norma deve ser reformulada uma
vez que, com frequéncia, ndo fundamenta varios pontos normativos ou ndo utiliza
evidéncia cientifica que os valide.

4. A APECS considera ainda que, tal como esta redigida, a presente Norma apresenta
o risco de permitir a aplicagdo de PrEP de forma desproporcionada e nao
fundamentada a pessoas para quem ndo existe evidéncia cientifica do seu
beneficio, com o risco de crescimento exponencial dos custos da sua
implementagdo (econdmicos e de recursos humanos e fisicos) sem o
correspondente beneficio individual e para a saude publica, que todos
pretendemos alcancar.
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