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Resumo
Introdução: a profilaxia pré-exposição (PrEP) constitui uma estratégia farmacológica utilizada para prevenir a infecção pelo vírus 
da imunodeficiência humana (HIV) em pessoas com alto risco de infecção. Ressalta-se que esse contexto assistencial, como 
todos na área da saúde, requer o uso de diretrizes de prática clínica como estratégia para auxiliar ações seguras e qualificadas, 
com base em evidência científica, de profissionais envolvidos no cuidado de usuários de PrEP. O presente estudo buscou avaliar 
a qualidade de diretrizes clínicas direcionadas ao manejo de indivíduos em PrEP com o instrumento AGREE II. Metodologia: a 
pesquisa, realizada no segundo semestre de 2023, desenvolveu-se em três etapas: 1) busca sistematizada e não sistematizada de 
diretrizes relacionadas à PrEP; 2) avaliação da qualidade por meio do instrumento AGREE II (Appraisal of Guidelines for Research 
& Evaluation), utilizando-se, como critério base para definição de recomendação, o domínio referente a “rigor metodológico”; 3) 
caracterização da amostra e análise de conteúdo das diretrizes escolhidas durante a primeira etapa. Resultados: um total de 12 
diretrizes permaneceram na amostra final para avaliação da qualidade e caracterização. Dessas, seis foram “recomendadas”, três 
foram “recomendadas com modificação” e três “não recomendadas”. Os domínios mais bem avaliados foram “escopo e finalidade” 
e “clareza da apresentação”, enquanto os domínios com pior avaliação foram “envolvimento de partes interessadas” e “rigor de 
desenvolvimento”. Conclusão: a maioria das diretrizes para PrEP apresenta qualidade satisfatória, porém com deficiências críticas 
no rigor de desenvolvimento e no envolvimento das partes interessadas. Recomenda-se aprimoramento metodológico e maior 
inclusão multiprofissional em futuras atualizações.
Palavras-chave: Profilaxia pré-exposição; HIV; diretrizes para prática clínica; avaliação de qualidade; prática clínica baseada em 
evidência.

Abstract
Introduction: Pre-exposure prophylaxis (PrEP) is a pharmacological strategy used to prevent infection with the human 
immunodeficiency virus (HIV) among people at high risk of infection. As in all healthcare settings, this context requires the use 
of clinical practice guidelines to support safe, evidence-based care for PrEP users. This study aimed to evaluate the quality of 
clinical guidelines directed at the management of individuals on PrEP using the AGREE II instrument. Methodology: the research, 
conducted in the second half of 2023, was developed in three stages: 1) systematic and non-systematic search for guidelines 
related to PrEP; 2) Quality assessment using the AGREE II (Appraisal of Guidelines for Research & Evaluation) instrument, using the 
domain of “methodological rigour” as the basis for defining recommendations; 3) Sample characterization and content analysis of 
the guidelines chosen during the first stage. Results: a total of 12 guidelines remained in the final sample for quality assessment 
and characterisation. Of these, six were “recommended,” three were “recommended with modification,” and three were “not 
recommended.” The best-evaluated domains were “scope and purpose” and “clarity of presentation,” while the worst-evaluated 
domains were “stakeholder involvement” and “rigour of development.” Conclusion: most PrEP guidelines exhibit satisfactory 
quality but have critical deficiencies in the rigour of development and stakeholder involvement. Methodological improvement and 
greater multidisciplinary inclusion are recommended for future updates.
Keywords: Pre-exposure prophylaxis; HIV; Clinical practice guidelines; Quality assessment; Evidence-based clinical practice.
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INTRODUÇÃO
Em 2024, cerca de 1,3 milhão de pessoas contraíram 

HIV no mundo, e o número de novas infecções caiu apro-
ximadamente 61% em relação ao pico da epidemia em 
19951,2. A redução é atribuída a campanhas de educação 
em saúde, acesso a preservativos e gel lubrificante, e 
adoção das profilaxias pré e pós-exposição de risco ao 
HIV (PrEP e PEP, respectivamente). Esses fatores têm 
contribuído para o declínio dos casos de HIV na popu-
lação global3,4.

No Brasil, uma série de estratégias estruturais, 
comportamentais e biomédicas é utilizada, seguindo a 
prevenção combinada do HIV. Entre as estratégias combi-
nadas, a adoção de políticas nacionais de combate ao HIV, 
a distribuição gratuita de preservativos e lubrificante, o 
combate do estigma por meio de campanhas publicitárias 
e a universalização do acesso à Terapia Antirretroviral 
(TARV), à PrEP e à PEP se destacam como principais me-
didas de prevenção e combate ao vírus2,5,6. A PrEP é uma 
das tecnologias mais recentes a ser implementada no rol 
das estratégias combinadas, tendo sido disponibilizada no 
Sistema Único de Saúde (SUS) a partir de 20187.

Atualmente, a estratégia farmacológica mais utilizada 
para PrEP consiste na administração de comprimidos de 
entricitabina (FTC) combinada com fumarato de tenofovir 
desoproxila (TDF). Em alguns países, também é utilizada a 
combinação de FTC com o tenofovir alafenamida (TAF)3. 
Outras estratégias farmacológicas de profilaxia também 
surgiram ao redor do mundo nos últimos anos, sendo as 
principais delas a PrEP injetável com cabotegravir e o anel 
vaginal com dapivirina8-11.

A PrEP oral com TDF E FTC pode ser usada diariamen-
te ou no esquema sob demanda10-12. A dose diária consiste 
em um comprimido todos os dias, independentemente da 
atividade sexual. O esquema sob demanda envolve o uso 
de dois comprimidos de TDF e FTC (2 a 24 horas) antes da 
relação sexual de risco, seguido por um comprimido 24 
e 48 horas depois da primeira dose, e é conhecido como 
esquema 2-1-1. Esse método visa aumentar a adesão, pois 
não requer o uso contínuo do medicamento12-14.

O uso da PrEP, seja pela estratégia diária ou sob 
demanda, é recomendado para usuários não adeptos do 
uso do preservativo, que mantêm relações sexuais com 
pessoas cujo status sorológico não é conhecido, ou que se 
dirigem regularmente aos serviços de saúde em busca da 
PEP ou com sinais e sintomas de infecções sexualmente 
transmissíveis (IST)14-17.

A PrEP deve ser combinada com outras estratégias 
não farmacológicas, visando a garantia da segurança do 
usuário e a diminuição da incidência de HIV e de outras 
IST. Nesse sentido, as testagens regulares para HIV e 
outras IST, o uso de preservativos, o autogerenciamento 
de risco e a educação sexual se destacam como estraté-
gias-chave na prevenção do HIV2,18,19.

Considerando a ascensão da saúde baseada em 
evidência no âmbito do SUS e de diferentes cenários 

de saúde em todo o mundo, é essencial que todas as 
ações em saúde, incluindo as relacionadas à PrEP, sejam 
embasadas em diretrizes clínicas construídas a partir de 
evidências sólidas e em rigorosos critérios de elabora-
ção, padronização e atualização20. Essas diretrizes são 
constantemente utilizadas por profissionais de saúde 
para guiar a prática clínica, sendo que a qualidade de 
suas recomendações pode afetar diretamente a eficácia 
da profilaxia e a segurança do indivíduo. Diante disso, o 
presente estudo buscou avaliar a qualidade de diretrizes 
clínicas direcionadas ao manejo de indivíduos em PrEP 
com o instrumento AGREE II.

METODOLOGIA
Para realizar a avaliação da qualidade das diretrizes 

clínicas, foram adotadas três etapas: 1) busca sistema-
tizada e não sistematizada de diretrizes relacionadas à 
PrEP; 2) avaliação da qualidade das diretrizes; e 3) carac-
terização e análise das diretrizes para profilaxia do HIV.

A elaboração da pergunta de pesquisa foi baseada 
no novo modelo do Instituto Joanna Briggs de Cuidados 
de Saúde Baseados em Evidências e elaborada seguindo 
a estratégia PICo (Population, phenomenon of Interest e 
Context)21,22. A pergunta condutora da presente pesquisa 
foi: qual é a qualidade, em termos de conteúdo e apli-
cabilidade, das diretrizes direcionadas a profissionais de 
saúde que atendem pessoas com indicação ou em uso 
de PrEP?

A questão de pesquisa foi detalhada segundo o 
acrônimo PICo: a população (P) foi definida como os 
profissionais de saúde; o fenômeno de interesse (I) cor-
respondeu ao conteúdo e à aplicabilidade das diretrizes, 
e o contexto (Co) envolveu o atendimento a pessoas com 
indicação ou em uso de PrEP21,22.

As buscas ocorreram em outubro de 2023, de ma-
neira sistematizada e não sistematizada. A definição das 
estratégias de busca foi baseada nos Descritores em 
Ciências da Saúde (DeCS), produzidos pelo Centro Lati-
no-Americano e do Caribe de Informação em Ciências da 
Saúde (BIREME) e hospedado no site da Biblioteca Virtual 
em Saúde (BVS). A estratégia de busca com integração 
dos descritores por meio de operadores booleanos foi 
(Pre-Exposure Prophylaxis) AND (HIV) AND (Clinical Proto-
cols) OR (guidelines), sendo utilizados, como recortes, os 
trabalhos publicados a partir do ano de 2013 em inglês, 
espanhol ou português.

O acervo do Portal de Periódicos da Coordenação de 
Aperfeiçoamento de Pessoal de Nível Superior (CAPES) 
foi escolhido para realização da busca sistematizada das 
diretrizes, pois, nesse acervo, seria possível localizar tra-
balhos hospedados em: MEDLINE via PubMed; Directory 
of Open Access Journals (DOAJ); Web of Science, OVID; 
Science Direct; BMJ; Wiley; HighWire Press Free; SpringNa-
ture; Oxford; SpringerLink; Sage Premier Journal; Sabinet 
African Journals e Biblioteca Virtual em Saúde (BVS). A 
escolha também se deu pela possibilidade de acesso 
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gratuito aos trabalhos contidos nesse acervo, por meio 
do login, pela Comunidade Acadêmica Federada (CAFe).

Os resultados da busca sistematizada foram triados 
por meio do aplicativo Rayyan Intelligent Systematic 
Review (Rayyan)23, através do qual foi possível realizar 
a identificação de duplicatas e a seleção dos trabalhos 
a serem incluídos no estudo. A análise se deu por três 
diferentes pesquisadores, de forma independente e 
simultânea, sendo que as divergências sobre inclusão e 
exclusão foram resolvidas por um quarto pesquisador. 
Foram incluídas diretrizes publicadas entre 2017 e 2022, 
sendo excluídas aquelas que não abordassem, em nenhu-
ma proporção, o tema de PrEP, e diretrizes direcionadas 
apenas aos indivíduos, excluindo informações técnicas 
destinadas a profissionais de saúde.

De maneira complementar, a busca não sistema-
tizada envolveu diretrizes em websites de diferentes 
organizações internacionais, como OMS, Organização 
Pan-Americana da Saúde (OPAS), Ministérios de Saúde 
e Sociedades com temáticas relacionadas ao HIV. A fer-
ramenta de pesquisa Google acadêmico® foi explorada 
nessa etapa. O processo de definição da amostra está 
esquematizado nos resultados deste trabalho por meio 
de fluxograma de identificação, rastreamento e processo 
de inclusão adaptado do Preferred Reporting Items for 
Systematic Review and Meta-Analyses (PRISMA)24.

As diretrizes selecionadas, após as buscas sistema-
tizada e não sistematizada e a aplicação dos critérios 
de inclusão e exclusão, foram caracterizadas quanto a: 
ano de publicação, país de origem, autoria institucional, 
abrangência, público-alvo, profilaxia recomendada e pro-
fissionais envolvidos na elaboração. Adicionalmente, as 
diretrizes passaram por uma análise de qualidade quanto 
a elaboração, conteúdo e apresentação.

Para a etapa de avaliação das diretrizes, foi aplicado 
o instrumento AGREE II (Appraisal of Guidelines for Re-
search & Evaluation), que envolve seis domínios (escopo e 
finalidade, envolvimento das partes interessadas, rigor do 
desenvolvimento, clareza da apresentação, aplicabilidade 
e independência editorial) subdivididos em 23 itens, os 
quais são avaliados em uma escala de sete pontos, desde 
“discordo totalmente” (nota 1) a “concordo totalmente” 
(nota 7)25.

Os aspectos abordados pelo instrumento AGREE II 
foram avaliados por três juízes de forma independente. 
A partir da pontuação em cada um dos itens avaliados, 
utilizou-se a fórmula [(PONTUAÇÃO OBTIDA – PONTUA-
ÇÃO MÍNIMA) / (PONTUAÇÃO MÁXIMA – PONTUAÇÃO 
MÍNIMA)] X 100] para definir a pontuação, em percentual 
que seria atribuída a cada um dos domínios descritos no 
instrumento.

Devido à grande possibilidade de variação média das 
notas atribuídas a cada componente do AGREE II, além de 
possíveis fatores humanos inerentes à avaliação, foi rea-
lizado o cálculo da estatística Kappa de Fleiss no software 
I Statistical Package for the Social Sciences (SPSS), versão 
27, a fim de mensurar o grau de concordância entre os 

avaliadores e aumentar a confiabilidade do processo26. 
O coeficiente Kappa de Fleiss foi calculado de forma glo-
bal para cada diretriz, considerando-se o conjunto das 
avaliações atribuídas pelos três juízes a todos os itens do 
instrumento AGREE II. Os valores obtidos pelo cálculo de 
Kappa de Fleiss foram interpretados da seguinte maneira: 
concordância pobre (<0,00); concordância leve (0,00 a 
0,20); concordância razoável (0,21 a 0,40); concordância 
moderada (0,41 a 0,60); concordância substancial (0,61 
a 0,80); e concordância quase perfeita (0,81 a 1).

O instrumento AGREE II não estabelece um padrão 
objetivo para a recomendação ou não recomendação de 
determinada diretriz clínica. Diante disso e com base nos 
estudos de Santana et al.26 (2018), Costa et al.27 (2022) e 
Lima et al.28 (2022), neste trabalho, utilizou-se o domínio 
“rigor de desenvolvimento” como balizador da recomen-
dação de diretriz, uma vez que a criteriosidade com a 
qual as evidências são selecionadas e discutidas afeta 
diretamente a confiabilidade das informações as quais 
se pretende que sejam transmitidas pela diretriz26–28.

As diretrizes foram classificadas em “recomenda-
das”, “não recomendadas” e “recomendadas com mo-
dificações”. As modificações, nesse caso, se referem a 
alterações ou ajustes no rigor de escolha das evidências 
ou em outras áreas pertinentes que possam trazer maior 
confiabilidade, coesão, clareza e aplicabilidade para os 
documentos clínicos. A classificação “recomendada” foi 
atribuída quando a diretriz alcançou pontuação maior que 
50% no domínio rigor do desenvolvimento e em outros 
dois domínios; com 30% a 50% em rigor do desenvolvi-
mento e mais que 50% em outros dois domínios, foi clas-
sificada como “recomendada com modificações”; e, com 
menos de 30% no domínio “rigor de desenvolvimento” 
ou menos de 50% em pelo menos quatro domínios, foi 
atribuída a classificação “não recomendada”.

RESULTADOS
A pesquisa sistematizada das diretrizes retornou um 

total de 2605 trabalhos, dos quais 1988 estavam duplica-
dos e foram excluídos. A partir da leitura do título e do 
resumo, 19 trabalhos seguiram para a leitura completa. 
Quanto à busca não sistematizada, oito prováveis dire-
trizes foram identificadas em sites de instituições e nas 
citações de outros estudos. Dessas, duas foram excluídas 
por estarem em duplicata com diretrizes identificadas na 
seleção sistematizada, e outras duas foram excluídas por 
não se configurarem como diretrizes.

Ao final da etapa de seleção, oito diretrizes resul-
tantes da busca sistematizada e quatro da busca não 
sistematizada foram selecionadas para a etapa de ava-
liação baseada no instrumento AGREE II. O fluxograma 
de seleção e exclusão dos trabalhos, de acordo com o 
modelo PRISMA, está disponível na Figura 1.
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Figura 1 – Fluxograma de definição da amostra.

*Outros: Free E-Journals (n=27); Oxford University Press (n=22); Sage Premier Journals (n=13); 
Taylor & Francis (n=8). BMJ: British Medical Journal; DOAJ: Directory of Open Access Journals. 
Fluxograma baseado no modelo PRISMA (24). 
Fonte: dados da pesquisa (2023).

Dentre as diretrizes avaliadas, seis pertenciam a paí-
ses situados na América (duas da América Latina e quatro 
da América do Norte), duas a países situados na Ásia, duas 
pertenciam a países da Europa e apenas uma pertencia 
à África e uma à Oceania. Vale lembrar, entretanto, que 
a diretriz pertencente à Oceania albergava toda a região 
da Australásia, enquanto a diretriz pertencente à África 
albergava apenas a África do Sul.

Todos as diretrizes avaliadas tinham como popula-
ção-alvo adultos com alto risco de exposição ao HIV, em 
especial travestis e mulheres trans, profissionais do sexo, 
usuários de drogas injetáveis e homens que faziam sexo 
com homens (HSH). Alguns trabalhos também citavam 
heterossexuais que se relacionavam com múltiplos par-
ceiros e possuíam comportamentos sexuais de risco ou 
estavam em relacionamentos sorodiferentes (Quadro 1).

Quadro 1 – Características gerais da amostra final.

ID Título Órgão, Instituição Local Ano
D1 Southern African guidelines on the safe, easy and effective use of pre-exposure prophylaxis: 2020 Southern African HIV Clinicians Society África do Sul 2020

D2 Taiwan guideline on oral pre-exposure prophylaxis for HIV prevention – 2018 update Taiwan AIDS Society Taiwan 2020

D3 Summary of German‐Austrian HIV PrEP guideline German AIDS Society (DAIG) Alemanha, Austrália 2019

D4 Australasian Society for HIV, Viral Hepatitis and Sexual Health Medicine HIV pre-exposure pro-
phylaxis: clinical guidelines. Update April 2018

Australasian Society for HIV, Viral Hepatitis and Sexual 
Health Medicine Australásia 2018

D5 US Public Health Service: preexposure prophylaxis for the prevention of HIV infection in the 
united states Centers for Disease Control and Prevention EUA 2021

D6 Preexposure Prophylaxis for the Prevention of HIV Infection: Recommendation Statement The U.S. Preventive Services Task Force (USPSTF) EUA 2019

D7 Canadian guideline on HIV pre-exposure prophylaxis and nonoccupational postexposure pro-
phylaxis Canada’s source for HIV and hepatitis C information Canadá 2017

D8 BHIVA/BASHH guidelines on the use of HIV pre-exposure prophylaxis (PrEP) 2018 BHIVA/BASHH Inglaterra 2019

D9 Summary of Guidelines for the Use of Pre-Exposure Prophylaxis for HIV in Korea The Korean Society for AIDS Coreia do Sul 2017

D10 Canadian guideline on HIV preexposure prophylaxis and nonoccupational postexposure pro-
phylaxis for pharmacists Sem órgão específico Canadá 2019

D11 Protocolo clínico e diretriz terapêutica para profilaxia pré-exposição (PrEP) de risco à infecção 
pelo HIV Ministério da Saúde Brasil 2022

D12 Uso de PrEP como parte de la estrategia de prevención combinada – recomendaciones y directrices 
clínicas para equipos de salud Ministério da Saúde Argentina 2022

Legenda – ID: identificação; BASHH: British Association for Sexual Health and HIV; BHIVA: The British HIV Association; EUA: Estados Unidos da 
América; PrEP: profilaxia pré-exposição.

Fonte: dados da pesquisa (2023).



Diretrizes clínicas para profilaxias pré-exposição ao vírus da imunodeficiência humana
avaliação sistemática da qualidade com o instrumento AGREE II

975Rev. Ciênc. Méd. Biol., Salvador, v. 24, n. 4, p. 971-978, edição especial 2025

Na Tabela 1, é possível encontrar a média das notas 
atribuídas em cada um dos domínios do instrumento 
AGREE II. Observou-se que, dentre as 12 diretrizes 
avaliadas, três não foram recomendadas e três foram 
recomendadas com modificações. As menores médias 
na avaliação por domínio foram obtidas em “rigor de 
desenvolvimento” e em “envolvimento das partes inte-

ressadas”, enquanto as melhores médias foram obtidas 
em “escopo e finalidade” e em “clareza da apresentação”. 
A concordância de Kappa Feleiss variou de uma concor-
dância razoável (0,21 a 0,40) a uma concordância subs-
tancial (acima de 0,61), com média geral relacionada a 
uma concordância moderada (0,41 a 0,60) entre os juízes.

Tabela 1 – Resultado da avaliação global dos domínios AGREE II.

ID
Percentual de adequação aos domínios (%)

DP k
Nível de 
concor-
dância

Avaliação globalEscopo e 
finalidade

Envolvimento das 
partes interessadas

Rigor do 
desenvolvimento

Clareza da 
apresentação Aplicabilidade Independência 

editorial X̄

D1 96% 32% 47% 92% 68% 100% 72% 28,3 0,719 Substancial Recomendado com 
modificações

D2 97% 54% 86% 97% 75% 90% 83% 16,5 0,442 Moderada Recomendado

D3 88% 75% 28% 92% 63% 96% 73% 25,5 0,537 Moderada Não recomendado

D4 100% 51% 42% 94% 75% 13% 63% 33,3 0,671 Substancial Recomendado com 
modificações

D5 97% 50% 84% 100% 53% 96% 80% 22,8 0,393 Razoável Recomendado

D6 100% 68% 81% 100% 80% 100% 88% 13,7 0,653 Substancial Recomendado

D7 100% 83% 84% 100% 59% 100% 88% 16,2 0,378 Razoável Recomendado

D8 99% 81% 92% 100% 76% 4% 75% 36,2 0,583 Moderada Recomendado

D9 92% 32% 54% 89% 69% 52% 64% 23,2 0,519 Moderada Recomendado

D10 97% 42% 18% 81% 57% 100% 66% 32,6 0,622 Substancial Não recomendado

D11 100% 64% 49% 100% 64% 0% 63% 37,2 0,684 Substancial Recomendado com 
modificações

D12 100% 47% 27% 92% 76% 0% 57% 39,2 0,635 Substancial Não recomendado

X̄ 97% 57% 58% 95% 68% 63% 73% 28,3 0,570 Moderada -

Legenda – X̄: média; ID: identificação; D: diretriz; K: Kappa de Fleiss; DP: desvio padrão.
Fonte: dados da pesquisa (2023).

DISCUSSÃO
De maneira geral, as diretrizes para PrEP foram 

consideradas satisfatórias, tendo em vista que a maioria 
recebeu status de “recomendada” com ou sem modifi-
cações. A média global de qualidade das diretrizes girou 
em torno de 70%. Apenas as diretrizes D3 (Alemanha), 
D10 (Canadá) e D12 (Argentina) foram consideradas não 
recomendadas, uma vez que obtiveram score abaixo de 
30% no domínio “rigor de desenvolvimento”.

As diretrizes D1 (África), D4 (Australasia) e D11 (Brasil) 
receberam o status de “recomendada com modificações”, 
visto que pontuaram entre 30 e 50% no domínio “rigor 
de desenvolvimento”. Esse status demonstra que as di-
retrizes possuem boa qualidade geral, embora pequem 
em requisitos específicos relacionados à escolha e à 
análise das evidências que embasam a diretriz29. Todas 
as diretrizes com status de “recomendada com modifi-
cações” necessitam de melhorias em pelo menos um 
domínio além do “rigor de desenvolvimento”, sendo ele 
“independência editorial” (D4 e D11) ou “envolvimento 
das partes interessadas” (D1).

A baixa pontuação de diretrizes brasileiras no que 
concerne ao “rigor de desenvolvimento” também é ob-
servada em trabalhos que avaliaram diretrizes clínicas 
voltadas para outras condições em saúde. É possível 
perceber que, apesar de as diretrizes brasileiras apre-
sentarem um bom desempenho em diversos domínios 
do instrumento AGREE II, em geral, o “rigor de desen-
volvimento” e a “independência editorial” das diretrizes 
brasileiras apresentam avaliações abaixo de uma média 
dita adequada para embasar práticas assistenciais segu-
ras e qualificadas27,30.

O rigor do desenvolvimento avalia a utilização de mé-
todos sistemáticos na construção das diretrizes. Dentre 
os motivos observados para a avaliação baixa no domínio 
“rigor de desenvolvimento” das diretrizes avaliadas, é 
possível citar: a ausência da descrição dos critérios para 
seleção das evidências utilizadas pela diretriz; a ausência 
de análise criteriosa dos pontos fortes e das limitações do 
corpo de evidências; e a ausência de critérios de seleção 
sistemáticos para os trabalhos utilizados na elaboração 
da diretriz.
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Ressalta-se, de forma positiva, as altas médias dos 
domínios “escopo e finalidade” e “clareza na apresen-
tação”. O primeiro está relacionado ao objetivo geral 
da diretriz, e o resultado traduz a abordagem adequa-
da de questões como população-alvo e questões de 
saúde nas diretrizes29. Quanto ao domínio “clareza da 
apresentação”, quase metade das diretrizes pontuaram 
100%, refletindo a clareza e a objetividade com a qual as 
informações das diretrizes foram expostas, com pontos 
positivos relacionados à estrutura, à linguagem e à dis-
posição das recomendações29.

O domínio “aplicabilidade” apresentou uma nota 
intermediária e se refere a uma parte fundamental de 
qualquer documento voltado a qualificar a prática pro-
fissional e (ou) trazer informações e empoderamento 
aos usuários do sistema de saúde. A “aplicabilidade” 
se refere às barreiras institucionais e (ou) sociais e aos 
recursos facilitadores que podem ser utilizados para a 
implementação da diretriz no cenário prático29. E, embo-
ra seja um domínio importante, sua complexidade, em 
geral, dificulta que as diretrizes avaliadas pelo método 
AGREE obtenham notas muito elevadas no domínio, o 
que foi corroborado pelos resultados encontrados neste 
estudo31,32.

Diante disso e considerando a avaliação geral atri-
buída em outros estudos que utilizaram o AGREE II, é 
possível observar que a média geral de aplicabilidade das 
diretrizes de PrEP foi satisfatória27,28,33. A média global no 
domínio foi de 68%, com destaque para a diretriz D6. A 
maioria das diretrizes obteve resultados que variaram 
entre 53% e 69%. A aplicabilidade deve ser prioridade 
na elaboração de diretrizes, uma vez que a discrimina-
ção de barreiras e facilitadores, além da utilização desse 
conhecimento para compor estratégias de cuidado, pode 
potencializar o acesso das populações-alvo às recomen-
dações constantes nos documentos28,31,33.

A “independência editorial” registrou a maior variação 
em comparação com os demais domínios avaliados, com 
quatro diretrizes pontuando abaixo de 30%, três com nota 
inferior a 10%, sendo elas as diretrizes D8, D11 e D12. Ne-
las, não havia descrição clara e objetiva dos conflitos de 
interesse ou da ausência deles na formulação do trabalho, 
conforme é recomendado no método. Esse domínio consi-
dera os conflitos de interesse que podem estar presentes 
durante a formulação das recomendações, sendo essencial 
para evitar que as informações descritas na diretriz sejam 
influenciadas por interesses econômicos e comerciais, 
reduzindo a confiabilidade do trabalho29,34.

A menor média da avaliação entre os domínios foi 
referente ao “envolvimento das partes interessadas”. 
Esse domínio está relacionado ao grau com que a diretriz 
acolhe o ponto de vista dos usuários e de todos os pro-
fissionais relevantes para a prática clínica em questão29. 
Esperava-se que, pela complexidade da condição de 
saúde foco deste estudo e das intervenções relacionadas, 
as diretrizes albergassem o ponto de vista de médicos, 
enfermeiros, farmacêuticos, usuários do sistema de 

saúde e outros profissionais relacionados ao cuidado de 
usuários de PrEP.

Todas as diretrizes avaliadas recomendam o uso de 
TDF e FTC para a profilaxia de HIV. Algumas, no entanto, 
também recomendam o uso de TAF associado com FTC 
ou o uso de cabotegravir. Nenhuma das diretrizes ava-
liadas recomendou diretamente o uso do anel vaginal 
de dapivirina, embora essa estratégia seja citada em 
pelo menos duas diretrizes. Ademais, a diretriz coreana 
(D9) recomenda o uso alternativo de TDF isolado para 
casais sorodiscordantes e usuários de drogas injetáveis, 
enquanto a diretriz argentina (D12) recomenda o uso 
de TDF associado à lamivudina (3TC) como profilaxia 
alternativa.

Não há qualquer menção a TAF, cabotegravir ou 
dapivirina na diretriz brasileira (D11). É possível que 
isso se deva ao fato de que, no Brasil, o uso de cabote-
gravir para PrEP foi aprovado apenas em junho de 2023 
pela Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA), 
enquanto a diretriz de PrEP teve sua publicação no ano 
de 202235. O TAF é utilizado no Brasil para o tratamento 
de hepatite B, enquanto o TDF com 3TC é utilizado em 
associação ao dolutegravir para tratamento da infecção 
por HIV e como esquema de PEP para usuários acima 
de 6 anos de idade e 35 kg7. Não há qualquer menção à 
dapivirina nos sites oficiais do governo.

Com exceção da diretriz coreana (D9), todas as 
diretrizes avaliadas recomendam medidas não farmaco-
lógicas para serem utilizadas em conjunto com a PrEP. As 
ações mais recomendadas incluem: educação em saúde, 
testagens regulares para HIV e outras IST, utilização de 
preservativo e lubrificante nas relações sexuais, estraté-
gias de redução de danos para usuários de drogas injetá-
veis. A diretriz coreana cita apenas uma recomendação 
para que os indivíduos em alto risco de exposição ao HIV 
reduzam comportamentos de risco, sem citar, de forma 
clara, outras ações, recomendações e estratégias que 
podem ser adotadas pela equipe de saúde em conjunto 
com a PrEP. A Organização das Nações Unidas (ONU) 
sugere que os serviços de saúde devem utilizar modelos 
de prevenção combinada para reduzir a propagação do 
HIV, adotando tanto estratégias do tipo comportamentais 
quanto estratégias estruturais e biomédicas2.

Uma limitação importante deste estudo está re-
lacionada à variação entre as avaliações de diferentes 
juízes. Apesar de a média geral do índice Kappa de 
Fleiss ter indicado concordância de 0,570 (moderada), 
algumas diretrizes obtiveram apenas concordância 
razoável em sua análise, enquanto outras obtiveram 
concordância substancial. Fatores humanos, como 
vieses pré-existentes e experiências profissionais e 
acadêmicas distintas, podem culminar em importantes 
variações entre as avaliações de qualidade. Estratégias 
como o treinamento dos juízes para o preenchimento 
do instrumento de avaliação e a adoção de um acordo 
interjuízes são sugeridas por Piva et al.34 (2002), como 
meio para aumentar a concordância entre as análises.
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Além disso, o foco principal da avaliação utilizando o 
AGREE II está na qualidade do relato dos aspectos meto-
dológicos relacionados ao desenvolvimento de DC e não 
na avaliação da qualidade das recomendações que esses 
documentos fornecem. Apesar de importante, somente 
o relato adequado das questões metodológicas não é 
suficiente para garantir que as recomendações sejam 
apropriadas e válidas, sendo possível que uma diretriz 
bem avaliada com o AGREE II contenha recomendações 
falhas e, inversamente, uma diretriz que não seja desen-
volvida sistematicamente contenha informações sólidas 
e de acordo com as evidências científicas, ainda que 
menos provável25,27. Cabe ressaltar ainda que, entre os 
pontos fortes deste estudo, estão a realização de busca 
abrangente nas bases de dados mais utilizadas, além da 
busca em repositórios específicos de diretrizes.

CONCLUSÃO
As diretrizes de prática clínica para PrEP avaliadas 

demonstram, em sua maioria, qualidade global satisfa-
tória e aptidão para orientar o manejo da profilaxia do 
HIV, embora apresentem fragilidades críticas quanto ao 
rigor metodológico, ao envolvimento das partes interes-
sadas e à transparência na independência editorial. Essas 
lacunas sugerem que, para assegurar a confiabilidade das 
recomendações e a ágil incorporação de novas tecnolo-
gias preventivas, é imperativo que futuras atualizações 
priorizem a sistematização metodologicamente apro-
priada das evidências e a declaração clara de conflitos 
de interesse, como forma de garantir documentos não 
apenas tecnicamente corretos, mas também legítimos e 
aplicáveis aos diversos cenários de saúde.
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