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INTRODUCAO

A PREP DIARIA E SOB DEMANDA

A profilaxia pré-exposicdo sexual (PrEP) é o método de prevencdo a infecgdo pelo HIV
mais efetivo na atualidade, capaz de conferir alto grau de prote¢do individual (1) e de reduzir,
significativamente, as taxas de incidéncia do HIV, mesmo em paises que possuem alta cobertura
do tratamento por antirretroviral (TARV) (2,3). Entretanto, o acesso a PrEP permanece
relativamente baixo, em todo o mundo (4-6), sendo ainda mais reduzido nos grupos
atravessados por diferentes eixos de opressdo, como negros/as, mulheres transgénero e travestis
(MTTYT) e profissionais do sexo (7).

As razdes para 0 acesso restrito séo efeitos dos inimeros fatores de ordem estrutural, de
politicas de saude e individual, com destaque para o estigma, pobreza, baixa percepc¢éo de risco,
receio no uso de medicamentos para a prevencdo, servicos e protocolos clinicos com menor
acessibilidade (4-6). Em contrapartida, diferentes iniciativas tém buscado desenvolver e avaliar
estratégias e politicas inovadoras, entre as quais estdo 0s novos esquemas profilaticos para a
aquisicao do HIV de uso diario ou de longa duracao (8). Esses novos esquemas podem propiciar
a disponibilidade de profilaxias ainda mais seguras e compativeis as necessidades de um maior
e mais diversificado numero de grupos populacionais, ampliando a cobertura e sucesso das
politicas de prevencdo ao HIV.

Entre os esquemas profilaticos avaliados, trés ja se mostraram efetivos para a evitar a
aquisicdo do HIV, com o uso antecedendo as relacBes sexuais, e sdo recomendados pela
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) (9) para integrarem 0s programas de prevencdo e
controle do HIV em todo o mundo. Dois deles sdo de uso oral e formulados a partir do
Tenofovir/Emtricitabina (TDF/FTC).

O primeiro esquema consiste no uso diario e continuo (PrEP diaria) (1) e possui
indicacdo mais ampla e esta disponivel em varios paises. Foi avaliado em estudos que
consideraram situacdes de injecdo de drogas e de relagcdes sexuais em populacGes com
diferentes identidades de género, orientacGes e praticas sexuais.

O segundo esquema, ao invés do uso diario dos comprimidos, é indicado para uso
orientado pela demanda de relagdes sexuais do individuo, de forma a anteceder a préatica sexual
(PrEP sob demanda). Esse esquema foi avaliado em estudos realizados, fundamentalmente,
com homens cisgénero que fazem sexo com homens (HSH), MTrT (10). Destaca-se, contudo,

que a participacdo das MTrT nestes estudos foi reduzida, gerando evidéncias menos robustas.



MEDICINA | e e

P 5
Além de PrEP “sob demanda”, este esquema também é conhecido por “event-drive”, ou
esquema “2+1+1”. O terceiro e 0 mais recente dos métodos profilaticos e esta classificado entre
0s denominados de “PrEP de longa duragdo”. Esse esquema esta baseado no uso do
medicamento Dapivirina (inibidor ndo nucleotideo da transcriptase reversa) e esta destinado as
mulheres, na forma de anéis vaginais, com aplica¢cdes mensais (11-13).

No Brasil, atualmente, as normas do Sistema Unico de Sadde (SUS) preveem a oferta
universal da PrEP diéria para grupos em maior risco de infeccdo por HIV nas rela¢des sexuais
(14) e, além disso, promove o desenvolvimento de pesquisas demonstrativas para avaliar a
factibilidade e a efetividade da oferta da PrEP sob demanda para HSH e MTrT. Uma dessas
pesquisas € o Estudo Combinal, que até agosto de 2021 acompanhou 405 participantes que
escolheram, no &mbito dos servicos de satde que ofertam a PrEP diéria, pelo uso preferencial
do esquema da PrEP sob demanda. Contudo, o tempo de observacao nesse estudo € reduzido,
deixando questionamentos importantes sobre a efetividade, bem como acerca de outros
parametros necessarios para a subsidiacdo de politicas de satde relacionadas a esses esquemas
propriamente dito.

Assim, o presente projeto visa aprofundar, no contexto do Estudo Combina!, o
conhecimento sobre a efetividade da PrEP sob demanda, o que permitird conhecer, de forma
mais robusta, as taxas de infec¢do por HIV em usuarios/as de PrEP sob demanda em um periodo
de até dois anos de uso, a adesao e retencdo em periodos mais longos de acompanhamento e a
ocorréncia e a natureza de eventos adversos. Além disso, esse projeto visa compreender, do
ponto de vista qualitativo, o processo de tomada de decisdo e escolha por uso da PrEP sob
demanda, diante dos demais métodos de prevencao ao HIV, mapear as dificuldades encontradas
e as estratégias frequentemente utilizadas para apoiar a gestdo do uso dos comprimidos, inicio

e finalizacédo de esquemas.

Aceitacao e eficacia da PrEP sob demanda

A aceitacdo e a eficacia do esquema sob demanda foi mostrada, primeiramente, no
estudo Ipergay (10), realizado na Franca e no Canada, em 2015, com 400 participantes. Nele,
um esquema coma ingestdo de dois comprimidos coformulados de TDF/FTC no intervalo de
24h até 2h antes da relacdo sexual, seguidos da tomada de um comprimido 24h apds a primeira
ingesta dupla e outro 48h apds essa primeira ingesta inicial, propiciou uma reducdo de 86%
(1C95% 40-98%) no risco de infeccdo por HIV, protecdo similar a PrEP diaria. A frequéncia de

eventos adversos foi similar entre participantes que utilizaram placebo e o esquema de PrEP.
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As taxas de protecdo do esquema sob demanda foram observadas mesmo para participantes que
relataram um pequeno nimero de relacdes sexuais (10).

Posteriormente, o estudo demonstrativo Prévenir (15), realizado na Franca, confirmou
a efetividade deste esquema, quando utilizado em grande escala no ambito de um programa de
salde publica. Entre os pouco mais de trés mil participantes do estudo, 51% escolheram,
inicialmente, pela PrEP diaria e 49% pelo uso sob demanda. Duas infec¢des por HIV foram
observadas no grupo que usou sob demanda, com incidéncia de 0,18 por 100 pessoas-ano e trés
pessoas descontinuaram a profilaxia devido a eventos adversos. Uma infec¢édo foi observada no
grupo de uso diério. Estima-se que o0 uso da PrEP evitou 143 infec¢des neste grupo.

Taxas de incidéncia por HIV baixas também foram observadas em outros estudos que
analisaram a PrEP sob demanda. Em um estudo realizado em Amsterdam (Holanda) (16), que
acompanhou 182 participantes HSH e MTrT, que utilizaram PrEP sob demanda por pelo menos
trés meses, nenhuma infecgdo por HIV foi observada num periodo de 42 semanas. O mesmo
ocorreu em um estudo (17) realizado em Antuérpia (Bélgica), que observou, por 18 meses, 197
HSH e trés mulheres trans, que haviam escolhido entre o uso diario (n=153) e sob demanda
(n=47). Ao longo deste estudo, 22 pessoas mudaram do uso diario para sob demanda, sendo
reportado como motivacdes a alteracdo no relacionamento sexual (n=12), ter menos relagdes
sexuais que antes (n=4), percepcao de uso de muita medicacao (n=6) e adoecimento (n=4). Os
21 participantes que mudaram do sob demanda para PrEP diaria apontaram dificuldades para
lembrar a tomada dos comprimidos (n=15), mudancas nas relacdes sexuais (n=5), maior
frequéncia nas relacfes sexuais (n=2) e conveniéncia ou maior facilidade de uso (n=3).

Em Taiwan (18), entre 215 participantes altamente escolarizados e com alta renda, a
PrEP sob demanda foi escolhida por 56,7%, motivado pelo fato de ter tido menos de cinco
relacbes sexuais no ultimo més e ter realizado a profilaxia pos-exposicdo sexual (PEP)
previamente. Ao longo de 15 meses de observacdo, o percentual de mudanca de esquema de
PrEP no estudo foi de 7,7%, majoritariamente, no sentido do uso diario para o sob demanda.
Neste estudo a incidéncia do HIV foi de 1,1 por 100 pessoas-ano.

Diante destas evidéncias, em 2019, a incorporacdo da PrEP sob demanda como
esquemas profilatico ao HIV passou a ser recomendada pela OMS (19) e por outros 6rgaos
internacionais, como a International Antiviral Society (IAS-USA) (20) e a European AIDS
Clinical Society (EACS) (21). Assim, além da Franca (22), outros paises, como Bélgica (23),
Canada (24), Australia (25), Inglaterra (26), Alemanha e Austria (27), incorporaram em suas

politicas de saude a oferta deste esquema.
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Esquema preconizado e adesdo a PrEP sob demanda

A principal preocupagdo para a efetividade da PrEP sob demanda esta relacionada ao
uso correto do esquema, no que diz respeito a tomada de decisdo de iniciar um esquema pelo
individuo, bem como dar continuidade e finalizar um esquema de acordo com a dindmica das
suas praticas sexuais. Essas decisdes exigem escolhas de tomar dois, um ou nenhum
comprimido, dependendo, por exemplo, dos dias em que ocorrer a(as) relagdo(des) sexual(is).
No estudo Ipergay (10), o esquema avaliado foi o inicio com dois comprimidos de TDF/FTC
no intervalo de 24h a 2h antes da relacdo sexual, seguidos da tomada de um comprimido 24h e
de outro 48h apds a primeira ingesta dupla (2+1+1). Se novas relagdes sexuais acontecerem
durante os dias em que o individuo estiver fazendo o uso de um esquema, uma nova tomada/dia
devera ser adicionada ao esquema. Ainda, caso uma nova relacdo sexual ocorra nos sete dias
apos a finalizacdo de um esquema, um novo esquema devera ser iniciado, mas, desta vez, com
0 uso de apenas um comprimido.

Diante das insegurancas relacionadas a capacidade de gestdo adequada do esquema da
PrEP sob demanda, considerando, sobretudo, a totalidade das relagdes sexuais e as decisdes da
quantidade de comprimidos a ser tomada em cada situacdo, a OMS (19) recomentou a
padronizacdo do inicio de qualquer esquema de PrEP sob demanda com dois comprimidos
tomados juntos (ingesta dupla inicial), seguidos por um comprimido no dia seguinte e outro no
outro dia, ilustrado pelo modelo 2+1+1, em situacfes onde ha somente uma relagdo sexual
desprotegida entre a ingesta dupla inicial e a ingesta de comprimidos seguinte.

Em linhas gerais, a PrEP sob demanda apresenta algumas vantagens em relag¢do ao uso
diario, como: o inicio do esquema até duas horas antes da relacdo sexual (contra os sete dias
exigidos no protocolo de uso diario), a finalizacdo de um esquema com uso de um comprimido
por dia durante dois dias apos a ultima relacdo (contra 28 dias na PrEP diaria) e a transicao,
quase intuitiva, de um esquema sob demanda, para um de uso diario, além do uso de menos
comprimidos.

H& também receios relacionados a capacidade de iniciar o uso dos esquemas antes de
todas as relacbes ou de finaliza-lo com os dois comprimidos preconizados. Neste sentido,
estudos tém mostrado altos indices de compreensdo e adequacdo do uso sob demanda. No
estudo realizado em Amsterdam (Holanda) essa adesao foi medida por meio de registros diarios
em aplicativos realizados pelos individuos, nos quais eram informadas as praticas sexuais e 0
uso de PrEP do dia anterior (16). Também foram obtidas, em consultas trimestrais, amostra de

sangue para mensurar a concentracdo do TDF/FTC. Foram consideras como adeséo “excelente”
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0 uso completo (2+1+1) de um esquema; como adesdo “boa” a falha em um dos dois dias de
finalizagdo do esquema, e como “pobre” a falha na tomada dos dois comprimidos iniciais ou
em um dos dois utilizados para a finalizagdo do esquema. O “néo uso de PrEP” foi considerado
como a falha total. Foi observado uma adesdo excelente em 56,9% dos participantes com
parceiros estaveis, 84% com parceiros casuais conhecidos e 81,6% com parceiros casuais
desconhecidos. A adesdo “pobre” aumentou ao longo do tempo para parceiros estaveis e casuais
conhecidos e houve correlacdo entre as medidas sericas de TDF/FTC e o nimero de pilulas
relatadas como tomadas.

Na Franca (28), um estudo realizado com 54 participantes que receberam frascos com
dispositivo que registravam sua abertura e tiveram amostras de sangue obtidas para verificar
concentragdo de TDF/FTC. Os participantes foram classificados como sob demanda se
utilizaram menos de cinco dias por semana a medicacao (n=42) e como uso diario aqueles com
cinco doses ou mais doses semanais (n=12). No grupo de uso sob demanda foram reportadas
101 relacdes anais sem preservativo, das quais 81% cobertas pelo uso da PrEP. Nas relagdes
sexuais parcialmente cobertas pela PrEP, 85% n&o abriram o frasco antes da relagédo anal e 50%
ndo abriram apos a relacdo oral. Houve uma alta correlacdo entre concentracdo plasmatica de
TDF/FTC e o numero de abertura dos frascos, sendo maior para aqueles com uso diario.

Em outro estudo realizado na Antuérpia (Bélgica) (29), 200 participantes foram
acompanhados por 18 meses (197 HSH e 03 MTrT) utilizando PrEP diaria (n=153) e sob
demanda (n=47), com relatos de adesdo de 91,5% das relacdes sexuais, sendo 97,5% no uso
diario e 87,7% no sob demanda. Nos Estados Unidos, um estudo (30) com 140 HSH com
experiéncia prévia com PrEP sob demanda identificou que era mais comum o uso das duas
doses apos a relacao sexual (91,4% para a dose de 24 horas e 90,2% para a de 48 horas), do que
a tomada dos dois comprimidos iniciais (84,6%), isso devido a dificuldade de planejamento das
relacbes sexuais (43,6%), lembrar de tomar apds a relacdo sexual (29,3%), a falta de
conhecimento adequado do regime sob demanda (23,6%), o estigma (9,3%) e 0 uso de

alcool/drogas e de problemas de saude mental (5,7%).

Indicacdo de uso da PrEP sob demanda

Os principais estudos clinicos (10,17,28,29,31,32) que avaliaram a PrEP sob demanda
foram projetados e executados a fim de incluir pessoas nascidas com pénis, mas, contudo, a
efetiva participacdo de MTrT nesses estudos foi consideravelmente reduzida, ocasionando
amostras insuficientes para produzir evidéncias robustas sobre a PrEP sob demanda nesses

grupos. O mesmo acontece em estudos demonstrativos (16,33,34) .
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Assim, embora a maior parte dos resultados apontem no sentido da eficicia de PrEP sob
demanda para MTrT, ainda restam duvidas, por exemplo, se uma interagdo com horménios
pode reduzir a concentracao retal de TDF/FTC a ponto de comprometer o grau de protecdo de
um esquema sob demanda (35,36). Por isso, as recomendagdes do uso da PrEP sob demanda
para MTrT tem variado entre os paises. Na Inglaterra (26) e Australia (25), por exemplo, elas
envolveram HSH e MTrT, enquanto a Organizagdo Mundial de Satde (19) a restringiu aos
HSH.

Do ponto de visto do risco de infeccdo por HIV, os critérios de indicacdo do esquema
sob demanda s&o similares ao do uso diério (19-27), sendo os principais pardmetros: ter
relacBes sexuais desprotegidas, ter tido uma infeccdo sexualmente transmissivel (IST) e/ou ter
feito uso prévio de PEP. O esquema de PrEP sob demanda, porém, pode ter mais restricao de
indicacdo para pessoas com maior dificuldade de planejar as relagdes sexuais com, pelo menos,
duas horas de antecedéncia ou de adia-las por este tempo; assim como para aqueles/as que
mantem duas ou mais relagdes sexuais por semana, ja que para essas pessoas, na pratica, 0 uso

de comprimidos seria equivalente ao da PrEP diaria.

O ESTUDO COMBINA!

O Estudo Combina!, iniciado em 2016, foi executado, até o presente momento, em trés
fases, com cada uma delas abordando um objeto distinto, sendo a PEP na primeira fase, a PrEP
diaria na segunda; e a PrEP sob demanda e o seguimento clinico a distancia, na terceira. Nessas
trés fases, o estudo foi desenvolvido nas cidades de Fortaleza, no Ceara; Séo Paulo e Ribeiréo
Preto, em Sé&o Paulo, Porto Alegre, no Rio Grande do Sul e Curitiba, no Parana. O estudo foi
desenhado (37) a partir da triangulacdo de métodos qualitativos e quantitativos, com a
finalidade inicial de analisar a efetividade dos métodos preventivos oferecidos no contexto dos
servigos de salde e das populacdes com maior risco de infeccdo por HIV. Nessas trés fases
foram envolvidos 2.095 participantes homens e mulheres, cujo perfil e principais resultados

estdo resumidos a seguir.

PERFIL DOS/AS PARTICIPANTES FASES 1 E 2

Foram envolvidos nessas fases 1.690 participantes, dos quais (46,2%) procuraram o
servicgo para o uso de PEP, 14,4% para realizar o teste soroldgico anti-HIV (TS-HIV) e 39,4%
para iniciar PrEP. No que diz respeito ao género e a orientacdo sexual, houve uma maior

concentracdo de homens cisgénero para TS-HIV (83,2%) e uso de PEP (81,3%), relacionado a
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maior participacdo de homens heterossexuais nesses grupos. Entre os/as usuarios/as de PEP
houve, ainda, uma maior proporg¢do de mulheres cisgénero, representando 49,8% de todas as
mulheres.

As pessoas que buscaram a TS-HIV eram mais jovens (25,4%) e com menor grau de
escolaridade (39,4% até o Ensino Médio), enquanto os/as usuarios/as de PEP possuiam maior
grau de escolaridade (69,2% com Ensino Superior) e eram mais velhos (89,8% com mais de 23
anos). Além disso, chamou a atengdo a propor¢do de participantes com convénio/seguro de
saude, que foi superior a 50% nos trés grupos analisados, com proporcao discretamente inferior
entre usuérios/as de PEP (50,3%).

Risco e prevengéo

A maioria dos/as participantes (89,9%) relatou ter tido parcerias casuais nos ultimos seis
meses e mais da metade (63,3%) relatou utilizar a internet para encontrar parceiros/as. Para
cerca de 1/3 a relagdo ocorreu com uma parceria com mais de dez anos de diferenca em relagéo
a sua idade e 20,9% relataram sexo transacional (em troca de dinheiro ou beneficios, por
exemplo).

A frequéncia de ndo uso do preservativo no sexo anal foi de 44,9% e de 14,6% nas
relacbes vaginais. Nessas relacfes, a pratica de perguntar o resultado da TS-HIV antes da
relacdo foi referida por 31,3%. Destes, 74,1% relataram que a pratica foi adotada sempre ou na
maior parte das vezes, com a intencdo principal de selecionar um parceiro HIV-negativo.
Adicionalmente, 3,7% dos/as participantes conheciam o resultado positivo para a infeccdo por
HIV de suas parcerias, antes de iniciar as relagdes sexuais. Na auséncia do preservativo, outras
praticas de prevencdo adotadas pelos/as participantes incluia ndo deixar penetrar (17,0%), ndo
penetrar (16,6%), ndo deixar ejacular no anus (20,3%), evitar a penetracdo vaginal (2,2%) e
usar a PreP (3,1%).

A profilaxia p6s-exposicao sexual

A maioria absoluta dos/as participantes (79,3%) relatou ter ouvido falar sobre PEP antes
de procurarem o servico; e 42,0% ja tinham utilizado mais de uma vez a profilaxia. Entre
aqueles/as que procuraram o servico para realizar a TS-HIV essa proporcao foi de 79,3%. Na
analise da ultima PEP realizada observou-se que prescri¢do foi feita para 76,4% das pessoas
sem o conhecimento do status sorolégico da parceria e que 0s principais motivos de uso foram

uma relacdo anal desprotegida (15,2%).
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As representacdes, motivagdes e busca de PEP por homens e mulheres foram analisadas,
nestas fases, com o uso de metodologias qualitativas. Ferraz (38) analisou as mulheres
cisgénero que buscaram a PEP, com o emprego da etnografia dos atendimentos realizados nos
servicos e entrevistas semiestruturadas com as participantes. Sua andlise revelou que as cenas
sexuais que motivaram o uso da PEP foram impactadas pelos roteiros de género (scripts de
género) e as experiéncias de uso foram marcadas pelos estigmas sexual e da aids, contribuindo
para a construcdo de uma representacdo negativa da profilaxia. Aspectos semelhantes foram
observados por Santos (39), ao analisar os significados e o gerenciamento do risco de infeccao
pelo HIV nas vivéncias afetivo-sexuais de homens heterossexuais ativos que procuram PEP.
Nesse estudo, foi destacado que o preservativo segue sendo o principal método de prevencédo
ao HIV dentro dos repertérios preventivos de heterossexuais cisgéneros; e que a autopercepcao
de risco e as motivacgdes por busca de PEP, assim como para as mulheres cisgénero, foram
marcados pelos estigmas sexuais e da aids. Santos destacou, ainda, que as formas como esses
sujeitos percebem e gerenciam o risco de infec¢do estdo intimamente condicionadas as normas
sociais hegemonicas de género e de sexualidade.

Ferraz e colaboradores (40) aprofundaram o estudo da relacdo entre PEP e o estigma e
observaram que os/as usuarios/as dessa profilaxia antecipam a experiéncia do estigma, gerindo
informacdes criticas para evitar a revelacdo de suas identidades, a prostituicdo ou mesmo a
situacdo (cena sexual) que levou a busca de PEP. Isso faz com que a PEP assuma para o
individuo um sentido — preocupacdo, angustia e sofrimento - distinto de outros métodos
preventivos, que sdo vistos, primordialmente, como formas de afirmacdo de praticas e
experiéncias sexuais.

Os servicos que ofertam a PEP foi objeto de investigacdo de Kauss (41) e de Massa
(42), utilizando a observacao etnogréafica do processo de trabalho e entrevistas em profundidade
com profissionais de saude. Kauss observou que barreiras de acesso a PEP sdo constituidas ao
longo do tempo, com a cristalizacao de processos organizacionais que restringem o atendimento
e a auséncia de processo de capacitacdo continuada. Enquanto Massa destacou que as
representacdes dos profissionais acerca da PEP e dos usuarios estdo baseadas em esteredtipos
e em normas sociais que conflitam com os principios do direito ao acesso e da diversidade de
orientacdo e identidade sexual.

No campo epidemioldgico, Grangeiro e colaboradores (43) analisaram o perfil, o risco
e a taxa de completude do protocolo de PEP por mulheres. Nele, a maior parte das mulheres
que utilizou a profilaxia havia tido a relagdo com um parceiro desconhecido, possuia um maior

grau de escolaridade e ndo pertencia a nenhum dos grupos de maior vulnerabilidade. Em
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contraste, uma elevada taxa de ndo completude do protocolo de PEP, de 73%, esteve associada
a maior vulnerabilidade social e aos servigos de salude com carater mais assistencial, como
ambulatorios e hospitais. Nenhuma mulher que completou o protocolo de PEP se infectou por

HIV.

Perfil e risco de infec¢do, aceitabilidade e efetividade da PrEP diaria

As MTrT e as mulheres cisgénero profissionais do sexo (MPS) representaram 7,3% e
7,8% de todas as participantes em uso de PrEP. No que se refere as situac@es de vulnerabilidade,
quase um quarto (24,2%) dos/as participantes referiram ser profissionais do sexo, sendo que
metade destes (50,5%) eram HSH, 27,8% MTIT e 21,7% mulheres cis. Um terco (32,1%)
referiu o uso de alcool ou drogas antes ou durante o sexo, 45,1% o uso de PEP nos seis meses
anteriores, 23,6% o tratamento de alguma IST e 16,7% tinham uma parceria soropositiva.

A aceitabilidade de PrEP foi de 20% em participantes incluidos/as no estudo por
procurar a PEP ou a TS-HIV. Em tese, essa taxa permitiria que a oferta da profilaxia no SUS
tenha como efeito a reducédo das taxas de incidéncia do HIV em ambito coletivo. Esse impacto,
porém, seria mais limitado para grupos com maior vulnerabilidade social, como MTrT, dado
que suas caracteristicas nao estiveram associadas a aceitacéo da PrEP.

Ao longo de dois anos de observacao, dezoito participantes foram diagnosticados com
a infeccdo por HIV. Destes, quatro haviam iniciado PrEP e quatorze optaram por manter o uso
do método preventivo anterior ao estudo. Com isso, a taxa geral de incidéncia no estudo foi de
1,32 por 100 pessoas/ano, de 2,03 por 100 pessoas/ano para nao usuarios/as de PrEP e 0,59 por
100 pessoas/ano para usuarios/as de PrEP. Isso significou uma reducéo no risco de infeccao por
HIV de 71,0% em usuarios/as de PrEP, quando comparado a participantes ndo usuarios/as e de
1,45 casos evitados a cada 100 pessoas/ano.

As taxas de adesdo foram relativamente altas (69,8%), mas MTrT e MPS, jovens e
grupos com maior vulnerabilidade social apresentaram indices inferiores a 60%. Eventos
adversos foram analisados nos/as participantes que completaram ao menos seis meses de
seguimento clinico. Neles, 30,0% tiveram o registro de algum evento, sendo 0s mais frequentes
nausea/vémito (12,0%) e diarreia (8,0%). O efeito dos eventos adversos no uso do medicamento
foi discreto, com trés participantes tendo o uso do medicamento suspenso por um profissional
de saude; e com 3,6% dos/as participantes relatando dificuldade de uso do medicamento devido
a tais eventos.

Nos estudos qualitativos, com 56 entrevistas semiestruturadas realizadas, foi observado

como principais motivagOes para a escolha de PrEP aspectos de cunho individual/particular
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(experiéncias negativas com o uso da PEP, por exemplo), social/relacional (autopercepcéao de
risco frente ao HIV, dado o uso de &lcool e outras drogas e de préaticas sexuais ou a falha no uso
de métodos preventivos, por exemplo) e estrutural e simbdlico (vivéncias de situacdes
homofdbicas, alicergadas no estigma da aids e na percep¢do de que o HIV seria um destino
inevitavel a homens gays, por exemplo).

Essas motivacdes, porém, apresentaram semelhancas e diferencas entre HSH, MTrT e

MPS. Entre os aspectos semelhantes, por exemplo, estava a busca por um método mais efetivo,
capaz de reduzir a angustia e 0 medo intenso de se infectar. Entre as diferencas, para as MPS a
possibilidade de a profilaxia ser uma espécie de protecao para violéncias praticadas por clientes
que querem relacOes sem preservativos ou como oportunidade de aumentar a renda com
relagbes sem preservativo. Para HSH, por outro lado, a profilaxia foi vista como forma de
substituir acordos nas relagdes estaveis ou de gerir riscos de infeccdo em relagdes abertas. Com
iSso, as narrativas evidenciaram uma repercussdo positiva na vida dos individuos, com a
possibilidade de concretizar desejos sexuais até entdo interditados pelo discurso hegemdonico

de prevencédo do HIV e a reducdo do medo de se infectar pelo HIV.

Perfil dos participantes em PrEP sob demanda

A oferta de PrEP sob demanda no @mbito do estudo iniciou em fevereiro de 2020, ap0s
a elaboracdo do protocolo clinico, treinamento dos/as profissionais e adequacao dos fluxos de
atendimento dos servigos participantes. Entretanto, a oferta e recrutamento de novos/as
usuarios/as foi diretamente afetada pela pandemia de covid-19 a partir do inicio de margo de
2020. Essa restricdo, contudo, ndo interrompeu o fornecimento de novos comprimidos para
aqueles/as ja em uso, mas limitou o inicio de PrEP para novos/as usuarios/as, tendo como
consequéncias negativas a impossibilidade de alcance do nimero planejado de participantes
inicialmente, e a reducdo do tempo de observacdo dos mesmos, minimo de 1 ano apos a Gltima
inclusdo.

Até junho de 2021, foram incluidos/as 386 participantes de PrEP sob demanda no
estudo, sendo 61,4% no Centro de Referéncia e Treinamento em DST/aids (CRT), em S&o
Paulo/SP, 6,8% no Centro de Referéncia Enfermeira Maria Conceicao da Silva (CREC), em
Ribeirdo Preto/SP, 20,1% no Hospital Séo José (HSJ), em Fortaleza/CE, 6,0% no Centro de
Orientacdo e Aconselhamento (COA), em Curitiba/PR e 5,7% no Servico de Atencdo
Especializada IAPI (SAE 1API), em Porto Alegre/RS. Dos/as participantes incluidos/as, 92,7%

sdo homens cisgénero e 1,6% sdo MTrT, sem cirurgia de transgenitalizacdo. No que tange a cor
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de pele, 56,7% sdo brancas, a maioria dos participantes tinha Ensino Superior completo (36,6%)
e eram, na sua maioria, solteiros/as (82,5%).

Em relacéo aos tipos de parcerias, 166 (43,3%) tiveram uma parceria estavel nos Gltimos
seis meses e, destes, 61 (37,0%) com duas ou mais pessoas a0 mesmo tempo, 125 (75,3%)
mantiveram relagbes com outras pessoas além da parceria estavel principal, 39 (23,5%) ndo
sabiam se a parceria se relaciona com outras pessoas, 06 (3,6%) relataram que o parceiro nunca
se testou ao HIV e 15 (9,0%) que o parceiro estavel principal era soropositivo, todos com carga
viral indetectavel.

Dos 386 participantes, 357 (93,2%) relataram terem tido pelo menos uma parceria
casual nos ultimos meses e, destes, 179 (49,9%) com duas ou mais pessoas a0 mesmo tempo
durante esse periodo. Trinta e quatro (9,5%) pagaram para fazer sexo com alguém, 16 (4,5%)
receberam dinheiro em troca de sexo e 12 (3,3%) favores ou presentes por sexo. Quando
perguntado sobre a frequéncia de falha da camisinha nas relagdes casuais nos ultimos seis
meses, 222 participantes disseram que isso nunca aconteceu e 115 que isso aconteceu a0 menos
uma vez nesse periodo.

Dos 357 participantes que tiveram parcerias casuais, 113 (31,8%) usaram a PEP ao
menos uma vez nos Ultimos seis meses, sendo que 31 (8,7%) usaram mais de uma vez.
Aproximadamente um terco (37,4%) ndo perguntou o status sorologico ao HIV da parceria
antes da relacdo sexual e, destes, 208 (94,6%) revelaram o status sorologico do HIV sem
constrangimento e 182 (82,3%) dos participantes perguntaram quando o teste foi realizado.

Dos que relataram algum consumo de bebida alcoolica nos altimos seis meses (n=336),
68 (20,3%) disseram que consumiram com frequéncia ou sempre antes ou durante a transa, 100
(29,8%) disseram consumir as vezes, 105 (31,3%) raramente e outros 62 (18,5%) nunca
consumiram antes ou durante a transa no periodo. Por sua vez, dos que relataram algum
consumo de alcool antes ou durante a transa (n=274), a maioria (44,5% [n=122]) disseram que
0 alcool ndo dificultou a prevencédo ao HIV.

Dos 167 que relataram terem usado alguma droga nos altimos seis meses, 133 (79,6%)
usaram ao menos uma vez durante a transa, sendo que, destes, seis disseram que ela nunca
dificultou a prevencdo ao HIV, 52disseram que ela raramente dificulta, 25 que ela dificulta as
vezes e 23 que ela dificulta frequentemente ou sempre. 28 participantes (7,3%) relataram terem
participado de festas ou encontros no qual as pessoas transam durante varias horas sob o efeito
de drogas (Chemsex).

A principal motivacdo para o uso de PrEP sob demanda foi a reducdo do sofrimento

relacionado ao risco de infecgé@o por HIV, expresso pela necessidade de ter maior tranquilidade
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(80,2%) ou nao ficar preocupado apo6s as relagdes sexuais (64,0%). Foram apresentadas, ainda,
como motivacgdo o aprimoramento das estratégias de prevencdo, devido a ndo conseguir usar
sempre a camisinha (18,8%), ter experiéncia de rompimento ou deslizamento do preservativo
(10,2%) ou ter uma vida sexual intensa (21,7%). Destaca-se, também, uma proporcao
expressiva de participantes que manifesta a intengéo de abandono do uso do preservativo devido
a PrEP (n=26, 40,5%), que foi a quinta maior motivacao apresentada pelos participantes.

Na andlise das expectativas com o uso de PrEP destacaram-se proporcdes que indicaram
um possivel comportamento de desinibicdo sexual, como ter menos receio de ter relacdes
sexuais penetrativas (58,1%) ou de conhecer a parceria sexual (50,3%). Ressalta-se, entretanto,
que essas proporc¢des ndo se repetem numa expectativa de aumento do nimero de parceiro. Esse
fato pode estar indicando, ainda, que para a maior parte dos participantes ndo havera uma

transicdo para o esquema de uso diario.

Seguimento e taxa de incidéncia

Dos/as 386 participantes incluidos/as, cerca de 60% ndo apresentam tempo de
seguimento superior a seis meses (Tabela 3), devido, especialmente, a uma inclusdo mais
intensa apds a primeira onda da pandemia de covid-19. Nesse periodo foram observados dois
casos de infeccdo por HIV, ocorridos nos sitios de Curitiba e Fortaleza. Este ultimo referiu ser
aderente ao esquema de PrEP sob demanda, sem a identificagdo de mutacGes virais relacionadas
ao TDF e FTC no exame de genotipagem. A taxa de incidéncia acumulada no estudo esta em
0,51%, inferior ao observado em fases anteriores do Estudo Combina! que avaliou 0 uso de

esquema diario.

Tabela 1: Numero de participantes por seguimento realizado

Seguimento N %

3 meses 177 45,9
6 meses 142 36,8
9 meses 52 13,5

12 meses 15 3,9
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JUSTIFICATIVA

A oferta de um esquema sob demanda pode ser um importante instrumento para
aumentar o acesso a PrEP no Brasil. Pessoas em maior risco de infeccdo por HIV podem
escolher por esse esquema por diferentes motivos. O desejo de tomar um ndmero menor de
comprimidos, uma maior adequacdo a vida sexual, a possibilidade de gerir as situacfes que
prefere o uso de PrEP, entre outros.

Mas o efeito do uso desse esquema no contexto dos paises do sul é desconhecido, com
os estudos concentrados fortemente em paises europeus. Isso traz incertezas sobre a aceitacéo
e 0 uso correto do esquema em paises como o Brasil. H&4 questbes que podem influenciar
diretamente na efetividade e que sdo dependentes do contexto de uso, como a percepcao de
risco, o estigma que pode inibir a posse do medicamento, por exemplo, a capacidade para
lembrar o uso do esquema completo etc.

O Estudo Combina! revelou, numa primeira etapa, resultados positivos da PrEP sob
demanda para o contexto brasileiro, tanto no que diz respeito a diversificacdo do perfil do
usuario, como na efetividade, com uma baixa taxa de incidéncia. Mas esses resultados foram
observados em um periodo relativamente curto de seguimento, sendo que a maioria absoluta
ndo completou 48 semanas de observacdo. Questdes como incidéncia, taxa de permanéncia,
regularidade no seguimento clinico e fadiga de uso sdo dependentes do tempo.

Além disso, todo o tempo de observacdo desta primeira etapa do estudo ocorreu durante
a pandemia de Covid-19. Diferentes estudos tém mostrado que esse periodo foi marcado por
uma importante variacao da pratica sexual, com uma grande parte das pessoas alterando tipos
de parceiros/as e a frequéncia das relacfes sexuais. Isso pode ter influenciado diretamente, por
exemplo, as taxas de incidéncias.

Com isso, um aumento do tempo de seguimento dos participantes do estudo pode
reduzir as incertezas sobre a efetividade da PrEP sob demanda no Brasil e gerar evidéncias mais
robustas para subsidiar politicas de satde. O aumento do tempo de observacao permitira, ainda,
acumular uma maior experiéncia com o uso do PrEP, contribuindo para um aprofundamento
dos estudos qualitativos, que compreenderdo como 0 esquema sob demanda se insere no

cotidiano dos individuos e em suas vivencias sexuais.



MEDICINA | Departamentode
_— Medicina Preventiva
TSP 17

OBJETIVO GERAL

Avaliar, por um periodo de até dois anos, a efetividade de PrEP sob demanda, tendo por
referéncia as taxas de: incidéncia da infeccdo por HIV, de permanéncia e de adeséo ao esquema
e a ocorréncia de eventos adversos que levam a interrupcdo do uso da profilaxia, bem como
compreender, do ponto de vista qualitativo, o processo de tomada de decisdo e escolha por uso
da PrEP sob demanda diante dos demais métodos de prevencdo ao HIV atualmente disponiveis
e mapear as dificuldades encontradas e as estratégias frequentemente utilizadas para apoiar a
gestdo do uso dos comprimidos, inicio e finalizagdo de esquemas.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1 Conhecer as taxas de incidéncia do HIV em usuérios/as de PrEP sob demanda e
compara-las a usuarios/as de uso diario;

2 Conhecer as taxas de permanéncia no uso do esquema sob demanda os fatores preditores
de interrupcéo;

3 Conhecer a ades@o ao uso do esquema por autorrelato, de acordo com caracteristicas
dos/as usuarios/as e das préaticas sexuais;

4 Avaliar a reducéo das taxas de ndo adesdo ao esquema sob demanda por uso de chatbot
com lembretes para a tomada das doses de acordo com as relacGes sexuais;

5 Auvaliar a ocorréncia de eventos adversos que levaram a suspencdo temporaria ou
definitiva do uso de PrEP sob demanda;

6 Compreender as percepcdes sobre a PrEP sob demanda, como se deu o processo de
decisdo e quais foram os fatores que influenciaram na busca e no uso deste esquema,
considerando o contexto da prevencdo combinada ao HIV;

7 Compreender como ocorre a gestdo do uso da PrEP sob demanda e seus fatores
facilitadores e dificultadores, considerando o cotidiano dos individuos e suas praticas sexuais e
preventivas do HIV;

8 Monitorar e apoiar a incorporacdo PrEP a distancia na rotina dos servicos participantes

do estudo.
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DESAFIOS METODOLOGICOS PARA O ALCANCE DOS RESULTADOS

COMPONENTE EPIDEMIOLOGICO
Desenho do estudo

Trata-se de um estudo demonstrativo, realizado em servigos publicos de saude, que
acompanhar, por um periodo de até dois anos, uma coorte de usuarios/as de PrEP sob demanda,
com o uso oral dos medicamentos Tenofovir e Emtricitabina (TDF/FTC). O presente projeto,
assim, seré desenvolvido no contexto do Estudo Combina! e possibilitara completar o periodo
de observacdo para analise da efetividade da PrEP sob demanda, iniciada em fevereiro de 2020.

Esquema sob demanda e seguimento clinico

O estudo oferece o esquema 2+1+1, de acordo com o protocolo desenvolvido na etapa
anterior (Anexo A) e as recomendacdes estabelecidas pela Organizacdo Mundial da Saude (19).
No protocolo do Estudo Combinal, em resumo, os/as participantes sdo orientados/as a: (1)
iniciar o uso de um esquema profilatico entre 24 e 2 horas antes de cada relacdo sexual, com a
ingesta de dois comprimidos (ingesta dupla inicial), contendo TDF/FTC; (2) adicionar o uso de
um comprimido a cada novo dia que houver uma outra relagéo sexual; e (3) finalizar o esquema
com a ingesta de 1 comprimido 24 horas ap6s e outro 48 horas apds o Ultimo dia de relacéo
sexual. Individuos serdo orientados a forma como transitar entre os esquemas sob demanda e
diario, de acordo com suas necessidade e praticas sexuais.

A oferta e 0 seguimento de PrEP ocorrerd na rotina estabelecida para PrEP em cada
servigo de saude participante do estudo. Sera, assim, considerada, exclusivamente, a estrutura
e 0 processo organizacional existente nesses locais. Para o seguimento clinico serd adorado o
protocolo do Ministério da Salde para o uso de PrEP oral, diaria. Esse protocolo prevé
avaliacOes trimestrais, com a realizacao de consultas clinicas, exames de seguranca e sorologia
anti-HIV e para IST. Sdo exames laboratoriais minimos para o inicio e seguimento de PrEP a
creatinina, TGO (transaminase oxalacética) e TGP (transaminase piravica), TS-HIV, sifilis e
hepatites B e C, preferencialmente por teste rapido. O diagnostico e tratamento de outras IST
sera realizado por abordagem sindrémica, com investigacdo realizada em todas as consultas
regulares e de intercorréncia.

As avaliacdes clinicas serdo feitas por médicos/as e 0s exames laboratoriais realizados
na rede publica de referéncia para cada servico participante. Consulta especifica de

aconselhamento sera disponibilizada de acordo com o protocolo de cada servigo. Insumos de
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prevencdo, como preservativos e gel, estardo disponiveis nos servicos. O medicamento

TDF/FTC seré fornecido pelo Ministério da Saude.

Participantes e critérios de incluséo

Serdo incluidos HSH e MTrT, com 16 anos ou mais de idade, que apresentem as
seguintes caracteristicas:

a) Maior risco ou vulnerabilidade para o HIV, definidos como relagéo sexual sem o uso do
preservativo nos Ultimos seis meses com parceiro casual, sexo comercial ou por favores,
uso de alcool ou drogas durante as relagdes sexuais, ter realizado PEP ou tratado IST no
altimo ano;

b) Ter discernimento e autonomia para decidir sobre a participagdo no estudo;

c) Ter TS-HIV negativo no momento de incluséo;

d) Ter consentido a participacao no estudo, por meio da assinatura do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE).

Serdo critérios de exclusdo alguma caracteristica clinica que contraindique o uso de
PrEP, notadamente, hepatites, sinais e sintomas sugestivos de infeccdo aguda por HIV e
alteracdo das funcdes renais, de acordo com o estabelecido pelo protocolo do Ministério da
Salde. Serdo excluidos, também, pessoas que procuram o uso de PrEP por relacdo exclusiva
com pessoas vivendo com HIV ou com finalidade de reproducéo.

Durante a consulta de triagem os individuos serdo orientados sobre a especificidade do
esquema sob demanda, de forma a decidir sobre seu uso de forma informada. Serdo destacados
a necessidade de planejamento ou adiamento das relagdes sexuais com pelo menos duas horas
de antecedéncia ou o uso de outros métodos preventivos do HIV nas situacdes em que nédo
estiver adequadamente protegido pelo uso de PrEP; a maior indicacdo do esquema para pessoas
com periodos de frequéncia de relacdo sexual igual ou inferior a um por semana; condi¢bes
minimas para garantir uma adesdo adequada ao esquema prescrito e condi¢cBes para realizar

consultas e exames trimestrais nos servicos de salde.

Servicos de saude participantes

Participardo do estudo os servi¢cos vinculados ao Estudo Combina! que iniciaram a
oferta de PrEP a distancia na fase anterior. Esses servicos se distribuem por regies do pais e
possuem uma diversidade no perfil organizacional. Sdo eles o Centro de Referéncia e

Treinamento em DST/aids (CRT), em S&o Paulo/SP, o Centro de Referéncia Enfermeira Maria
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Conceicdo da Silva (CREC), em Ribeirdo Preto/SP, o Hospital Sdo José (HSJ), em
Fortaleza/CE, o Centro de Orientacdo e Aconselhamento (COA), em Curitiba/PR e 0 Servico

de Atencéo Especializada IAPI (SAE IAPI), em Porto Alegre/RS.

Tempo de observagéo e censura

Oslas participantes serdo observados/as por um periodo méaximo de dois anos e no
minimo de seis meses, com a garantia de que, no minimo, 2/3 dos/as participantes tenham um
periodo minimo de 48 semanas de observagdo. A censura ocorrera no final do periodo de
observacdo, nos casos em que for diagnosticada a infeccdo por HIV ou se o/a participante
manifestar o desejo de interromper a participacgdo. Individuos que ndo quiserem ou nao tiverem
indicacdo de manter o uso de PrEP serdo convidados para manter o seguimento, sem uso de
PrEP, com visitas semestrais, até o encerramento do projeto.

Na censura, os/as participantes infectados/as por HIV serdo orientados/as a descontinuar
a PrEP e o diagndstico sera realizado com o uso do algoritmo do Ministério da Saude. Casos
em uso regular de PrEP terdo realizados o exame de genotipagem e obtida amostra de sangue
para repositorio, com vistas a analisar adesao e aquisi¢do de virus resistente ao TDF/FTC.
Participantes ndo infectados/as por HIV serdo orientados a dar continuidade ao uso de PrEP nos
servigos participantes do estudo ou em outros vinculados ao SUS, de acordo com os protocolos

existentes.

Amostra e recrutamento

Sera constituida uma amostra ndo probabilistica, utilizando duas estratégias: a primeira
sera a inclusdo dos/as 405 participantes do Estudo Combina! que escolheram como esquema
preferencial o sob demanda, a partir de fevereiro de 2020. Participantes com perda de
seguimento e/ou que manifestaram a decisdo de interrup¢éo serdo, novamente, convidados/as a
retomarem o uso. A segunda estratégia € a inclusdo de novos/as participantes nos primeiros
meses de desenvolvimento do presente projeto. A delimitacdo de trés meses visa garantir o
tempo minimo de observacdo. O recrutamento dos/as novos/as participantes se dard na rotina
dos servigos, de acordo com a capacidade de cada local incorporar novos/as usuarios/as de
PrEP. Considerando a série histdrica desses servicos serdo incluidos/as cerca de 90 novos/as
participantes, totalizando uma amostra estimada de 495 individuos.

O recrutamento desses novos/as participantes ocorrera entre 0s/as usuarios/as que
procuram os servicos para PrEP diaria, PEP, TS-HIV ou tratamento de IST. Serdo abordados/as

na rotina do atendimento, durante as consultas de aconselhamento ou médica, cabendo ao
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profissional responsavel pelo atendimento identificar a necessidade de PrEP e oferecer a
profilaxia. As redes sociais do projeto serdo também utilizadas para estimular pessoas a
procurarem o0s servicos. Candidatos/as que tiverem interesse no estudo passardo por um
processo de triagem, que € composto pela avali¢do do risco de infecgdo por HIV e das condi¢des
de adesdo, assim como pela realizacdo de exames clinicos e laboratoriais. Esses procedimentos
serdo realizados por um/a profissional do servigo e cabera a um/a pesquisador/a do estudo
explicar os procedimentos relativos a pesquisa e aplicarda 0o Termo de
Consentimento/Assentimento Livre e Esclarecido.

Desfechos epidemioldgicos principais

Para a analise da efetividade, serdo adotados como desfechos principais a infecgédo por
HIV e as taxa de retencdo e adesdo. O pressuposto assumido é de que individuos em uso de
PrEP sob demanda apresentardo taxa de infeccéo, retencéo e adesdo similar ao observado entre
os/as usuarios/as de PrEP diaria do Estudo Combinal, no mesmo periodo de uso.

A infecgdo por HIV serd mensurada em conjunto com as consultas clinicas trimestrais,
com o0 uso de testes rapidos e confirmados de acordo com o fluxo do Ministério da Salde.

As taxas de retencdo serdo avaliadas pela retirada dos medicamentos e pela
regularidade em consultas clinicas de acompanhamento, registradas nos sistemas de informacao
dos servicos. Serdo considerados como retidos os individuos que relatarem praticas sexuais de
maior risco por HIV nos trés meses antecedentes, que realizaram consultas e retiraram 0s
medicamentos de PrEP com no maximo 90 dias de atraso em relacéo a data esperada de retirada
e consulta.

A adesao sera mensurada por autorrelato, com perguntas realizadas durante a aplicacéo
de questionario comportamental. Serdo consideradas medidas de adesdo para 0 uso da primeira
dose do medicamento, das doses de encerramento do esquema e o0 uso do esquema completo.
Essas medidas serdo tomadas para as Ultimas trés relagdes sexuais antecedendo a aplicacdo do
questionario. Amostras de sangue serdo obtidas para todos os individuos que se tornarem

infectados por HIV, com vistas a dosagem da concentracdo de TDF/FTC.

Desfechos epidemiolégicos secundarios

Como desfechos secundarios serdo considerados a ocorréncia de eventos adversos que
levardo a suspencdo temporaria ou a interrup¢do do uso de PrEP, a frequéncia de IST,
considerando as taxas de infeccdo para sifilis, hepatite C, ambas investigadas pelas sorologias,

e a de outras IST, verificadas por meio do relato de sinais e sintomas aferido nas consultas
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clinicas e/ou questionarios e a desinibicdo sexual. Essa Ultima sera mensurada pelas frequéncias
de: parceiros; praticas sexuais penetrativas (anal e vaginal); praticas sexuais penetrativas sem o
uso de algum método preventivo; mudancas de acordos sexuais/preventivos com parceiros fixos
e uso de drogas nas préaticas sexuais. Essas praticas serdo analisadas, trimestralmente, para as
parcerias fixas e ocasionais, separadamente. O pressuposto é de que em usuérios/as de PrEP a
frequéncia das praticas relacionadas a desinibicdo ndo sera diferente da observada no semestre
antecedente & inclusdo ou de inicio da PrEP.

Estratégias de analise dos dados epidemioldgicos

Sera feita analise descritiva, com exame da consisténcia dos dados para todas as
varidveis. Dados faltantes poderao ser imputados, empregando a técnica de imputacdo mdltipla.
Para a analise da efetividade serdo comparados desfechos de interesse entre a presente fase e as
fases anteriores do estudo, sendo esses calculados como taxas e riscos (com intervalo de 95%
de confianga), conforme o apropriado para cada analise. Associacdes entre exposicdes e
desfechos serdo analisadas por meio de razdes e de risco relativo, através de modelos lineares
generalizados, para controle de possiveis efeitos de confuséo, utilizando os "links" adequados
(logit, log-linear, Poisson) para cada desfecho e analise. Testes para verificar pressupostos do
modelo serdo utilizados. Em algumas situacdes, associacOes estatisticas serdo avaliadas por
meio da estatistica-teste denominada "Wald-test". Analises estratificadas serdo realizadas para
temas de interesse, como tempo de uso, tipo de exposicao, adesdo a profilaxia e ocorréncia de
eventos adversos. Serdo estimados, ainda, 0s nimeros de infeccBes evitadas e de tratamentos
necessarios para prevenir a transmissdo. Serao estimadas prevaléncias de desisténcia/abandono
do uso da profilaxia, bem como os fatores associados a esse evento, 0 que sera realizado
empregando-se as mesmas técnicas descritas acima, com intervalo de 95% de confianca.

Para a andlise dos efeitos de desinibicdo da pratica sexual serdo analisadas as
probabilidades de ocorréncia do desfecho no tempo (6°, 12° e 18° meses), assim como
calculadas taxas, risco absoluto e risco relativo para o conjunto da populacgéo e os recortes de
interesse (orientacdo sexual e motivacdo para o uso de PrEP, por exemplo). A analise de fatores
associados ocorrera por meio da comparacao entre grupos que relatam/nao relatam aumento de
praticas sexuais desprotegidas, sendo empregadas como medidas de efeito o risco relativo, odds
ou hazards, conforme a analise em questdo (com intervalos de 95% de confianca). Modelos de
medidas repetidas serdo empregados para a analise da ocorréncia de eventos ao longo do tempo

de seguimento, para o conjunto da coorte e para a comparacgao entre bracos de interesse.
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COMPONENTE QUALITATIVO

O componente qualitativo sera desenvolvido com base no material empirico produzido
na fase 3 do Estudo Combina!. Nessa etapa foram realizadas, entre os meses de janeiro a margo
de 2021, trinta entrevistas qualitativas semiestruturadas com HSH usuérios da PrEP sob
demanda, selecionados entre todos o0s servicos colaboradores do estudo. O roteiro utilizado foi
subdividido em oito blocos tematicos, sendo: 1) caracterizacdo sociodemogréfica do
participante, 2) sobre o momento da descoberta e socializagdo para a sexualidade, 3)
caracterizacdo das condi¢des contextuais de moradia, convivio e cotidiano durante a pandemia
de covid-19, 4) representagdes sociais da covid-19 e sobre as medidas de prevencao, 5) covid-
19 e a prevencdo ao HIV, 6) sobre a PrEP sob demanda, 7) experiéncias de acesso e uso do
servico de saude, e, por fim, 8) representacdes dos participantes sobre o HIV e prevencéo.

O tempo aproximado de duracéo das entrevistas foi de 45 minutos e 0s participantes
tiveram, a0 menos, uma dispensacdo de comprimidos. Apos consentimento explicito, as
entrevistas foram realizadas virtualmente via videoconferéncia gravada da plataforma Google
Meet e todas as entrevistas foram realizadas por pesquisadores previamente treinados e
familiarizados com o roteiro.

Os audios ja foram extraidos e transcritos por equipe especializada e, apos revisao, as
deverdo ser organizadas e categorizadas por eixo tematico no software QSR Nvivo® 12. O
numero final de entrevistas foi determinado pelo critério de saturacao teorica (44,45) e buscou-
se garantir a diversidade dos participantes por categorias de raca/cor, idade, escolaridade, tipo

de parceria (casual, estavel), trabalho sexual e status sorologico para HIV das parcerias sexuais.

Estratégias de analise dos dados qualitativos

Na operacionalizacdo da analise do material empirico, buscaremos identificar e
compreender as possibilidades de interacdo entre os diferentes marcadores sociais (raca, género,
sexualidade, classe, entre outros), com olhar atento as diferencas que produzem ou condicionam
experiéncias individuais e coletivas de desvantagens e desigualdades sociais a partir dos
pressupostos tedricos-metodoldgicos da interseccionalidade (46-49).

A interseccionalidade, por sua vez, pode ser definida como uma ferramenta analitica
qgue nos auxilia na compreensdo do funcionamento e do efeito produzido pela acdo dos
diferentes sistemas de opressdo (racismo, sexismo, homofobia etc.) e na maneira que eles
condicionam e se materializam nas experiéncias individuais e coletivas das pessoas, criando,

por sua vez, privilégios e desvantagens no ambito social e relacional (48-50).
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Para isso, seguiremos as seguintes etapas de andlise: 1. Impregnacdo do material
empirico produzido a partir da leitura da integra das transcri¢des das entrevistas; 2. Organizacao
e categorizacao temética das categorias empiricas extraidas do roteiro e dos principais temas
emergentes das entrevistas realizadas; 3. Primeira sintese do material, a luz da abordagem
interseccional, a partir das categorias relacionadas as percepg¢des dos participantes sobre a PrEP
(diaria e sob demanda), especificamente, e sobre os demais métodos de prevengdo ao HIV
disponiveis, o contexto da descoberta da PrEP, bem como os fatores individuais e contextuais
que influenciaram na escolha e na tomada de deciséo por busca e uso da profilaxia e, por fim,
como se deu o processo de gerenciamento cotidiano do uso da PrEP sob demanda, explorando
os fatores que influenciam na tomada de deciséo de iniciar e finalizar um esquema e possiveis
estratégias adotadas para a manutencdo da adesdo; 4. Articulacdo dos resultados obtidos na
primeira sintese com os dados disponiveis na literatura mais atual sobre os topicos analisados;

e 5. Sintese final dos resultados informados pela literatura cientifica e conclusdes.

MONITORAMENTO DE PREP A DISTANCIA

No Eixo 1 da fase 3 do Estudo Combina! os/as usuarios/as que utilizam a profilaxia a
pelo menos seis meses foram convidados/as a optar entre o seguimento clinico realizado
segundo as atuais diretrizes do Ministério da Saude (consultas sempre presenciais) ou um
seguimento com avaliacbes a distancia, intercaladas por avaliacdo anual presencial (aqui
denominado de “PrEP a distancia”). Os individuos que escolherem o seguimento de PrEP a
distancia foram observados, por um periodo de um ano, em relacdo a regularidade do
seguimento clinico, a adesdo ao uso do medicamento, a frequéncia de diagnostico de IST e
frequéncia das praticas sexuais com maior risco de infec¢do por HIV. O pressuposto adotado
nesse eixo de estudo foi o de que o seguimento com avaliagdes clinicas a distancia ndo tera
repercussdes negativas nesses indicadores, quando comparado ao periodo anterior, quando o
individuo realizou o seguimento tradicional previsto nos protocolos vigentes do Ministério da
Saude.

Uma plataforma de gerenciamento de consultas de PrEP a distancia foi desenvolvida
acoplada ao SICLOM, de forma a permitir a interacdo entre os atendimentos presenciais e a
distancia. Contudo, durante a implementacdo da plataforma e ao longo de todo o
acompanhamento dos/as usuarios/as em PrEP a distancia, os/as pesquisadores/as de campo do
estudo assumiram papéis importantes em atividades gerenciais e administrativas fundamentais

para a sobrevivéncia deste tipo de seguimento (envio e acompanhamento do preenchimento do
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formulério de avaliagdo clinica, atualizacdo da dispensacao de comprimidos etc.). Diante disso,
é necessario o desenvolvimento de atividades para inserir o atendimento a distancia na rotina
dos servicos. Isso exige a realizacdo de treinamento, o estabelecimento e 0 acompanhamento
de novos procedimentos e a vinculagdo dos/as usuarios/as a nova rotina. Essas atividades serao

atribuicdo dos/as pesquisadores/as vinculados/as ao estudo que estdo atuando em cada servico.

ASPECTOS ETICOS GERAIS

O estudo segue a Resolugdo CNS n° 466/2012 do Conselho Nacional de Saude —
Comissdo Nacional de FEtica em Pesquisa (CONEP). As informacBes relacionadas a
identificacdo dos/as pacientes e dos servicos pesquisados serdo mantidas em sigilo e os dados
de identificagdo serdo armazenados em bancos independentes.

Todos o0s individuos incluidos na primeira etapa manifestaram o
consentimento/assentimento para a participacdo no estudo no momento inicial de seguimento.
Assim, um termo de consentimento/assentimento sera aplicado somente para novos/as
participantes (Anexo B). Esse termo de consentimento/assentimento sera aplicado no momento
de triagem e de escolha do esquema de PrEP. A aplicacéo sera realizada por um/a pesquisador/a
vinculado/a ao projeto, que apresentard o termo por escrito e esclarecera verbalmente os
procedimentos da pesquisa e eventuais palavras ou expressdes contidas no documento nédo
entendidas pelos/as participantes. A assinatura sera em duas vias e uma copia assinada sera
entregue ao participante. A copia que ficara em posse do projeto sera guardada em arquivo
trancado, como forma de garantir o sigilo. Para casos de pessoas que apresentarem alguma
impossibilidade, o termo sera lido integralmente pelo/a pesquisador/a. Durante a aplicacdo sera
também esclarecido a formacao do repositorio de amostras sanguineas para pessoas que se
infectem por HIV, seus objetivos e o direito do participante de solicitar a destrui¢do ou retirada
das amostras a qualquer momento que desejar.

Como nas etapas anteriores, sera mantida a inclusdo de novos/as participantes com 16 e
17 anos de idade. Para eles, a aplicacdo do termo assentimento livre e esclarecido seguird o
mesmo procedimento definido nas fases anteriores do projeto, que é a adocdo do mesmo
procedimento que o servico utilizou para prestar o cuidado para o/a jovem candidato/a a
participacdo. Assim, se para a prestacdo do cuidado o servico requereu a presenca e
consentimento dos pais ou responsaveis, havera a aplicacdo do termo de consentimento para 0s
pais ou responsaveis e de assentimento para o/a participante de 16 e 17 anos. Se a prestacdo do
cuidado ocorreu com a concordancia exclusiva do participante de 16 e 17 anos, sera aplicado

somente o termo de assentimento, assinado pelo individuo de 16 e 17 anos. Isso ocorrera apds
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o/a pesquisador/a reavaliar a capacidade de discernimento e decisdo autbnoma do/a
participante.

A inclusdo desse grupo etério e os procedimentos adotados para aplicacdo dos termos
de consentimento e assentimento se devem: 1. individuos nessa faixa etéria apresentam alta
vulnerabilidade para a infeccdo pelo HIV e sdo responsaveis por uma parte expressiva dos
novos casos de aids registrados no pais; 2. esses individuos procuraram e estdo em tratamento
nos servigos, sendo, portanto, sujeitos das intervengdes analisadas nesse projeto; 3. a solicitagéo
de autorizacdo dos pais ou responsaveis impossibilitaria a inclusdo de uma parte importante
desses individuos, por pressupor a revelacdo de préaticas ou identidades ndo desejadas. 1sso
criaria um viés que tornaria inadequada a inclusdo desses individuos no estudo; 4. a excluséo
desses individuos impossibilitaria o conhecimento de especificidades que auxiliardo a definicdo
de politicas para o melhor uso dos métodos preventivos nesse grupo; e 5. os procedimentos
previstos no sistema de saude brasileiro e nas normativas do Ministério da Saude preveem o
atendimento regular e sem barreiras dessa populacdo, com autonomia de autorizacéo de pais e
responsaveis.

Individuos infectados serdo, prioritariamente, seguidos nos servigos participantes do
estudo que possuem o servico ambulatorial e, na impossibilidade ou por opcao do individuo,
havera o encaminhamento para a rede de referéncia do SUS. O acesso aos insumos de prevencao
sera garantido aos participantes mesmo apés a finalizagdo do projeto.

A difusdo cientifica dos resultados sera realizada de forma a evitar situaces de
preconceito ou estigmatizacdo de pessoas mais expostas a infeccéo pelo HIV ou que vivem com
a doenca no pais, assim como dos servicos participantes do estudo.

Todos os bancos de dados de analise e a divulgacao dos resultados ndo terdo campos ou

elementos que permita a identificacdo individual dos participantes.

PROCEDIMENTOS PARA ENVIO DE MENSAGENS E INTERACOES COM OS/AS
USUARIOS/AS

Pesquisadores/as do estudo poderdo entrar em contato com os/as participantes, assim
como, havera uma continua interacdo entre profissionais do servico, pesquisadores/as de campo
e usudrios/as, de forma a viabilizar as avaliacdes clinicas, os agendamentos e a aplicacdo dos
instrumentos de coleta de dados. Participantes poderdo, quando desejar, receber lembretes de
consultas agendadas ou mensagens de suporte para a adesao a profilaxia. Essas interacdes serdo
realizadas eletronicamente utilizando chat em site do projeto, midias sociais ou telefone. Sera

avaliada, ainda, a possibilidade de utilizar inteligéncia artificial para o suporte a adesdo. As
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formas de contato e os procedimentos que deverdo ser adotados para preservar a privacidade
dos/as participantes e o sigilo das mensagens serdo previamente acordadas com cada
participante, durante a aplicacdo do termo de consentimento/assentimento. Nessa oportunidade
o/a participante devera indicar a preferéncia por WhatsApp, outros comunicadores de midias
sociais ou 0 ndo desejo de contatos. O/A participante podera, ainda, definir que tipo de contato
permite.

Os bancos de dados serdo armazenados no servidor do Departamento de Medicina
Preventiva da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo, seguindo os protocolos de
seguranca da instituicdo e com acesso privativo dos/as pesquisadores/as principais. No que se
refere ao contato por meio das midias sociais, 0s chips utilizados serdo propriedade do estudo,
para uso exclusivo nos servicos. As mensagens serdo apagadas ao final do estudo, porém, os/as
participantes poderdo solicitar que elas sejam apagadas integral ou parcialmente, no momento
que desejar. Caso seja utilizada a inteligéncia artificial para interacfes, o/a participante tera que
anuir o uso, o que é feito quando ele/a entra no sistema (o sistema ndo entra ativamente em
contato). Para o uso dessas informacGes com finalidade de pesquisa, serd pedido novo

consentimento.

RISCOS DEVIDO A PARTICIPACAO NO ESTUDO

Em geral a PrEP € bem aceita e tolerada pelos/as usuarios/as, mas os/as participantes
poderdo ter eventos colaterais devido ao uso dos antirretrovirais. Os efeitos adversos mais
frequentes sdo vomitos, cefaleia (dor de cabeca), gases intestinais e edemas (inchaco causado
por excesso de liquidos). Esses eventos podem ocorrer em 25% dos casos, mas costumam
desaparecer logo no primeiro més de uso da medicacdo. Ao longo do tempo pode haver
comprometimento renal, mas que sdo reversiveis com a interrup¢do do medicamento. Para
aumentar a seguranca, trimestralmente, serdo realizados exames clinicos e laboratoriais para
monitorar suas fungdes renais. O estudo se responsabilizara por toda a atencdo a satde dos/as
participantes relacionadas a algum problema decorrente da participacdo destes no estudo.

N&o é possivel garantir o total sigilo e a privacidade das mensagens trocadas entre os/as
participantes e os/as pesquisadores/as do estudo por meio das redes sociais, porque algumas das
redes sociais ndo tém procedimentos seguros para essa finalidade. Além disso, o celular ou
computador que os/as participantes ou que os/as pesquisadores/as utilizam para se comunicar

podem ser invadidos e as mensagens podem ser vazadas para o publico. Também por isso,
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evitaremos transmitir informacGes que exponham a privacidade dos/as participantes nas
interagBes mantidas através das redes sociais.

Por fim, os/as participantes ndo possuem beneficios diretos e imediatos, embora a
substituicdo das consultas presenciais podera permitir uma utilizacdo do servico pelos
usuarios/as de acordo com suas necessidades. Além disso, a participacdo no estudo pode
permitir que a PrEP sob demanda esteja futuramente disponivel no SUS para um nimero maior

de pessoas.

LIMITES E RISCO DO ESTUDO

Os riscos do estudo estdo relacionados, principalmente, aos servicos e a pandemia de
covid-19. A capacidade de atendimento dos servicos pode ser alterada ao longo do estudo,
devido a variacdes na disponibilidade de profissionais, aumento de demanda ou mudancas
organizacionais. Essas alteracdes podem ter um impacto negativo na inclusdo de novos/as
usuarios/as e na realizacdo do seguimento clinico dos/as participantes. Isso levaria a uma
reducdo da amostra e do numero de observagdes planejadas no estudo, que esta diretamente
relacionado a realizacdo de consultas clinicas. Esses riscos sao amenizados pelo fato de os
servicos estarem organizados ha muito tempo, de serem referéncia para o HIV em suas regifes
e, especialmente, pela maior parte dos/as participantes ja terem sido incluidos/as na primeira
etapa do estudo. No que tange a covid-19, um agravamento das tendéncias epidemiolégicas,
poderia levar a uma nova restricdo de circulacdo de pessoas, a limitacdo nos atendimentos e,
mesmo, a interrupcdo de consultas para inclusdo e seguimento clinico. Esses fatos ocorreram
ao longo do ano de 2020 e inicio de 2021. O aumento da taxa de vacinacdo, porém, reduz esse

risco.

ATIVIDADES E PRAZO DE EXECUCAO

Defini¢do da amostra, instrumentos de
coleta de dados e inicio do campo para X
analise do efeito de chatbot na adesdo
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Inclusdo e seguimento dos participantes
no uso de PrEP sob demanda

Supervisdo e qualidade dos dados X X X

Andlise da efetividade e das razdes de

X X X X X
escolha
Analise do chatbot X X
Relatorios X X
ORCAMENTO

O presente projeto tem o orcamento previsto de R$ 421.649,00, com os valores

detalhados nos anexos Il e Ill.
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ANEXO 1

SOLICITACAO DE CARTA ACORDO

Titulo do Projeto:

A Efetividade da Profilaxia Pré-Exposicdo Sexual Sob Demanda
em uma coorte de homens cisgéneros que fazem sexo com
homens, mulheres transsexuais e travestis

Instituicdo Beneficiaria:

Fundacgao Faculdade de Medicina

CNPJ:

56.577.059/0001-00

Enderego da Instituigdo com
CEP:

Avenida Reboucas, 381, Jardim Paulista — CEP: 05401-000 — Sao
Paulo - SP

Nome do Responsavel Legal:

Telefone:
E-mail:

Prof. Dr. Flavio Fava de Moraes

(011) 3016-4949

ffm@ffm.br

Coordenador(a) Técnico (a)
das Atividades do Projeto:
Telefone:

E-mail:

Alexandre Grangeiro

(11) 3061-7076

ale.grangeiro@usp.br

Responsavel Financeiro:
Telefone:

E-mail:

Amaro Angrisano

(011) 3016-4971

angrisano@ffm.br

Montante:

(Valor total) RS 421.649,00

Periodo de execugao:

NuUmero de meses: 12

Dados bancarios

Banco (nome e cédigo): Banco do Brasil - 001

Agéncia: 1897-X
Conta Corrente: 205881-2
ORCAMENTO DO PROIJETO

Elemento de despesa

Valor Total (RS)

Passagens e Didrias

RS 11.100,00

Equipamentos (20%)

Construcdo e Reforma de Espaco Fisico (20%) -

Servigos de Pessoa Fisica

RS 378.350,00

Treinamento e Capacitagdo

Servicos, Materiais e Fornecimento

RS 32.199,00

TOTAL

RS 421.649,00

S&o Paulo, 22 de outubro de 2021.

Prof. Dr. Flavio Fava/de Moraes
Diretor Geral

Avenida Rebougas, 381, Cerqueira César, 05401-000, Sao Paulo, SP
Tel 11-3016-4948, Fax 11-3016-4953, ffm@ffm.br, http://www.ffm.br




Cartas Acordo - Orcamento detalhado

Viagens
(LOA TRAVEL)
Descri¢do Quantidade Valor Unitdrio Total
Passagens nacionais (Fortaleza-SP; Curitiba-SP; e Porto A 3 RS 1.700,00 | RS 5.100,00
Didrias (3 diasX3viagens) 9 RS 400,00 | RS 3.600,00
Ajuda de Custo para os Participantes 60 RS 40,00 | RS 2.400,00
TOTAL RS 11.100,00
Equipamentos
(LOA EQUIPMENT)
Descricao Quantidade Valor Unitario Total
TOTAL <
Construgdo (Renovagdo de instalagdes)
(LOA CONSTRUCTION 0 RENOVATION OF FACILITIES)
Descrigdo Quantidade Valor Unitério Total
TOTAL -
Pessoal
(LOA PERSONNEL / LABOR)
Descricao Quantidade Valor Unitario Total
Coordenador de campo - Geral (1 contrato por bolsa, 12 12 RS 5.000,00 | RS 60.000,00
meses)
Coordenador - Gestdo de dados ( 1 contrato por bolsa, 12 RS 3.300,00 | RS 39.600,00
12 meses)
Pesquisador de Campo - Sitios: Porto Alegre, Curitiba,
Ribeirdo Preto e Campos Eliseos (5 contratos por bolsa, 29 RS 2.550,00 | RS 73.950,00
12 meses)
Pesquisador de campo - Sitio: Fortaleza (1 contrato por 3 RS 3.000,00 | RS 24.000,00
bolsa, 8 meses)
Pesquisador de campo - Sitio: CRT (2 contratos por 16 RS 3.800,00 | RS 60.800,00
bolsa, 8 meses)
Avaliador do Chatbot para adesdo (1 contrato por bolsa, 1 RS 8.000,00 | RS 8.000,00
produto)
Analista de dados qualitativos (1 contrato por bolsa, 10 10 RS 4.200,00 | RS 42.000,00
meses)
Analista de dados quantitativos (1 contrato por bolsa, 10 10 RS 4.200,00 | RS 42.000,00
meses)
Supervisdo de campo (1 contrato por bolsa, 8 meses) 8 RS 3.500,00 | RS 28.000,00
TOTAL RS 378.350,00
Servigos, materiais e suprimentos
(LOA SERVICES, MATERIALS AND SUPPLIES)
Descrigdao Quantidade Valor Unitario Total
Pac?tfa de dados de internet de celular para retengdo de 12 RS 359,00 | RS 4.308,00
participantes
DBS para repositério de pessoas trans e com HIV+ 458 RS 14,50 | RS 6.641,00
Dosagem de TDF/FTC em soroconvertores 10 RS 1.375,00 | RS 13.750,00
Publicacdo de relatério 3 RS 2.500,00 | RS 7.500,00
TOTAL 32.199,00
Treinamento e capacitacdo
(LOA TRAINING & CAPACITY BUILDING)
Descricao Quantidade Valor Unitario Total
TOTAL -
TOTAL RS 421.649,00

Sdo Paulo, 22 de outubro de 2021.

T—rCZz ¥ )1

Prof.Dr. Flavio Fava dglMores

Diretor Geral
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Anexo Il
Orgamento e cronograma de atividades/implementag3o de categorias de despesa

ONO o
0
De ..
2 PASSAGENS E DIARIAS RS P
Definigdo da PESSOA FiSICA RS 3.300,00) RS 3.300,00
[TREWAVIENTOE —
Smostea, = | ik RS 5
instrumentos de | SERVICOS, MATERIAIS £ =
coleth da se |FORNECMENTOS
inicio do campo para |MATERIAL PERMANENTE i
andlise do efeito de |F FQUIPAMENTOS
|_chatbot na adesdo Rl RS 3
Total Atividade 1 RS 3.300,00 | RS - |®s - |rs BEES ERES B ED - |&s BEED < |ms - |rs - & - |rs 3.300,00
PASSAGENS E DIARIAS | RS 200,00 RS 200,00] RS 200,00] RS 200.00] RS 200,00] RS 200,00 RS 200.00| RS 200,00| RS 200,00 RS 200,00] RS 20000] RS 200,00 RS 2.400,00
Atividade2 - |PESSOA FisICA RS 25.800,00] RS 29.100,00] RS 29.100,00| RS 29.100,00] RS 29.100,00] RS 26.550,00] RS 26.550,00] RS 26.550,00 RS 221.850,00|
A TREINAMENTO £ w
o CAPACITAGAO
SERVICOS, MATERIAIS
partici 10 Us0 | roRNECIMENTO: RS 900,00 | RS 900,00 | RS 900,00 | RS 900,00 | RS 900,00 | RS 900,00 | RS 900,00 | RS 900,00 | RS 14.799,00 | RS 900,00 | RS 900,00 | RS 900,00 | RS 24.699,00)
de PrEP sob
demanda EEQUIPAMENTOS *
e imtindd RS
Total Atividade 2 RS 26.900,00 | RS 30.200,00 | RS 30.200,00 | RS 30.200,00 | RS 30.200,00 | RS 27.650,00 | RS 27.650,00 | RS 27.650,00 | RS 14.999,00 | RS 1.100,00 | RS 1.100,00 | RS 1.100,00 | RS 248.949,00
PASSAGENS E DIARIAS RS 8.700,00 RS 8.700,00|
PESSOA FiSICA RS 3.500,00] RS 3.500,00] RS 3.500,00| RS 3.500,00] R$ 3.500,00( RS 3.500,00] RS 3.500,00] RS 3.500,00 RS 28.000,00|
T i‘ S 7
e e
SERVICOS, MATERIAIS £
Supervisdo e FORNECIMENTOS -
dos dados
E EQUIPAMENTOS RS
o 7 g
Total Atividade 3 RS - | RS - |mrs 3.500,00 | RS 3.500,00 | RS 3.500,00 | RS 3.500,00 | RS 12.200,00 | RS 3.500,00 | RS 3.500,00 | RS 3.500,00 | RS 3 RS 36.700,00
PASSAGENS E DIARIAS RS o
PESSOA FISICA RS 8.400,00] RS 8.400,00] RS 8.400,00] RS 8.400,00[ RS 8.400,00] RS 8.400,00] RS 16.700,00| RS 16.700,00] RS 16.700,00] RS 16.700,00| R$ 117.200,00)
[rRERRTERTOE 200,004
R 2
4 Andlise {teeamente 2
< ICOS, MATERIAIS £ =
da €das | popnEimEnTOS
razGes de escolha
E EQUIPAMENTOS *
- RS a
Total Atividade 4 RS RS RS 8.400,00 | RS 8.400,00 | RS 8.400,00 | RS 8.400,00 | RS 8.400,00 | RS 8.400,00 | RS 16.700,00 | RS 16.700,00 | RS 16.700,00 | RS 16.700,00 | RS 117.200,00
PASSAGENS E DIARIAS RS n
PESSO, R 000 RS 8.000,00
SOA FiSICA . $ £000.01 RS 3
Atividade 5 - Andlise [SERVIGOS, MATERIAIS £ P
50 chattot FORNECIMENTOS
RS
£ EQUIPAMENTOS
g RS
Total Atividade 5 RS RS RS RS - |®s EED RS RS 8.000,00 | RS s s - R [ RS 8.000,00
PASSAGENS E DIARIAS RS
PESSOA FiSICA RS
PP *
SERVICOS, MATERIAIS £
6 ARt e RS 2.500,00 RS 5.000,00 RS 7.500,00]
RS
EEQUIPAMENTOS
fooson eicion =
Total Atividade 6 RS RS [ RS RS i L RS - |R$ 2.500,00 | RS RS - RS 5.000,00 | RS RS 7.500,00
OTA R 0.200,00 RS 0.200,00 [ 00,00 R 00,00 R 00,00 R 0,00 R 0,00 R 0.050,00 RS 00 R 00,00 'R 800,00 RS 800,00 R 649,00
Categoria de Despesa. | Montante Total
PASSAGENS E DIARIAS RS 11.100,00 Sdo Paulo, 22 de outubro de 2021.
PESSOA FiSICA RS 378.350,00
TREINAMENTO £
CAPACITACAO RS
SERVICOS, MATERIAIS E
FORNECIMENTO RS 32.199,00 i
'MATERIAL PERMANENTE E >
EQUIPAMENTOS RS =
ADEQUAGAO DO ESPACO \
Fisico RS - Prof.Dr.Flavio Fava de Moraes
Total RS 421.649,00 Diretor Geral




