
INTRODUÇÃO 
A sífilis durante a gestação deveria ser motivo de judiciosa

análise por parte do médico. Conforme a descrição de Clark1

“... a especificidade e o valor clínico das reacções sorológicas
para a syphilis são considerações judiciosas e prudentes que
merecem toda a attenção”. Desde o começo do século XX, os
conhecimentos sobre a sífilis obtiveram importantes progressos,
contribuindo para a melhor compreensão de diagnóstico, evolu-
ção e propedêutica2,3.

Para o obstetra, a importância dessa doença transcende seus
aspectos clínicos, aduzindo à complexa abordagem dessa doença
a transmissão vertical de seu agente causal4. Quando a mulher
adquire sífilis durante a gravidez, podem ocorrer abortamento

espontâneo, morte fetal, prematuridade, feto hidrópico, recém-
nascidos sintomáticos e assintomáticos5-7.

A sífilis na gestação constitui problema importante, funda-
mentalmente por duas razões antagônicas, seja pela gravidade
das lesões que pode ocasionar no concepto, quando não tratada,
seja pela possibilidade real da profilaxia medicamentosa da sífilis
congênita conseqüente a um controle pré-natal correto8. Seu
diagnóstico deveria ser feito durante o screening do pré-natal9.
Em áreas de elevada prevalência e em pacientes considerados de
alto risco deveria também ser feito por duas vezes durante o ter-
ceiro trimestre6,10. Como o diagnóstico clínico na gestação, na
maioria das vezes, não pode ser realizado, o laboratório represen-
tará a “pedra angular” na tomada das decisões11,12.  

Os testes comumente utilizados são os não-treponêmicos,
sendo o VDRL o mais utilizado, atuando como screening13, e
permitindo o acompanhamento através da queda das titulações ao
longo do tempo, após o tratamento14. A sensibilidade nas sífilis
primária e assintomática varia de 60-90%15,16. Na fase secundária,
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RESUMO
Introdução: a melhor prevenção para sífilis congênita possivelmente seja a realização dos testes de triagem durante o pré-natal, principalmente nas
mulheres consideradas de comportamento de risco para a infecção pelo HIV e demais DST. Para o obstetra, a importância dessa doença transcende
seus aspectos clínicos, principalmente pela transmissão vertical de seu agente etiológico. Desta forma, o diagnóstico laboratorial precoce e correto é
uma poderosa ferramenta na profilaxia da sífilis congênita. Desta forma, o diagnóstico laboratorial precoce e correto é uma poderosa ferramenta na
profilaxia da sífilis congênita. Objetivo: estabelecer o significado dos baixos títulos para o teste de VDRL frente aos testes treponêmicos em gestan-
tes. Métodos: foram analisadas 215 amostras de soro de gestantes de duas maternidades da cidade do Rio de Janeiro, RJ. Utilizou-se o teste VDRL e
testes treponêmicos (TPHA, ELISA e Western-blotting). Os títulos de VDRL foram confrontados com testes não-reagentes, tendo como variável
independente os testes confirmatórios. Resultados: houve associação estatisticamente significativa (? < 0,05) entre os diversos títulos de VDRL (bai-
xos títulos: 1/1, 1/2 e 1/4 e altos títulos: ? 1/8) quando confrontados com os testes treponêmicos. Por meio da análise comparativa de sensibilidade e
especificidade obteve-se a curva ROC (Receiver Operator Characteristic). Títulos de VDRL acima de 1/1 associaram-se, de modo significativo, com
os testes treponêmicos. Conclusão: os resultados mostraram que os baixos títulos de VDRL devem ser valorizados e que o teste considerado como
screening pode também ser útil quando utilizado como teste diagnóstico para a sífilis em gestantes.
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ABSTRACT
Introduction: the best prevention for congenital syphilis is possibly doing the serological tests during the prenatal period, mainly in the women with
risky behavior for the HIV or STD infections. For the physician, the importance of this illness exceeds its clinical aspects, because of the vertical
transmission of its etiological agent. In such a way, the early and correct laboratorial diagnosis is a powerful tool in the prophylaxis of the congenital
syphilis. Objective: best interpreting and understanding low titles of VDRL in pregnancy. Methods: 215 samples of pregnant women’s serum from
two maternities in Rio de Janeiro, RJ were analyzed. The VDRL test and treponemal tests (TPHA, ELISA and Western-blotting) were used. The titles
of VDRL were confronted with no-reagents tests, as independent variables to confirm tests. Results: by means of the comparative analysis of sensibi-
lity and specificity of the tests, the ROC (Receiver Operator Characteristic) curve was attained. The overall accuracy of the sundry techniques used
in the study showed that the VDRL titles above 1/1 associate significantly with the treponemal tests. The results of VDRL expressed by low titles,
mainly in titrations above 1/1 revealed significant association with the confirmatory tests of syphilis. Conclusion: the results show that the low titles
of VDRL should be valued and that the test considered as a screening test, may also be useful when employed as a diagnosis test for syphilis in preg-
nant women.
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está perto de 100%17. Falso-positivos ocorrem ao redor de 1%,
quando avaliada a população em geral18-20, sendo mais freqüentes
em idosos, gestantes, usuários de drogas, doenças malignas e
auto-imunes, viroses, protozooses, e micoplasma19,21.

O TPHA (Treponema pallidum hemaglutination), técnica de
hemaglutinação, tem sido largamente utilizado em substituição
ao teste FTA-Abs, com índices de sensibilidade e especificidade
semelhantes22. O exame ELISA, baseado na captura de anticorpo
utilizando método de antígeno recombinante de T. pallidum,
apresenta sensibilidade de 98-100% e uma especificidade de 99-
100%, quando testados em gestantes23,24.

A PCR (polymerase chain reaction) tem como objetivo a
detecção do T. pallidum, através da amplificação do DNA25.
Entretanto, estudos de sensibilidade e especificidade nos casos de
pouca bacteremia e em paciente assintomáticos mostraram-se
insuficientes, com índices de sensibilidade em 80% e especifici-
dade de 90%26,27. 

A técnica de Western-blotting28 demonstrou sua importância
na diferenciação da reação sorológica falsa da verdadeiramente
positiva. Os elevados níveis de especificidade (100%) e sensibili-
dade (98% a 99,5%) dessa técnica foram confirmados em traba-
lhos posteriores29-32. A técnica demonstrou sua importância na
diferenciação da reação sorológica falsa da verdadeiramente
positiva. 

OBJETIVO
O trabalho tem como objetivo estabelecer critérios de inter-

pretação para os baixos títulos de VDRL de gestantes não-trata-
das, através de testes treponêmicos (TPHA, ELISA e Western-
blotting IgG), definindo, através de testes de validade, a melhor
associação entre os títulos de VDRL e  os respectivos testes con-
firmatórios. 

MÉTODOS
Realizou-se um estudo descritivo, longitudinal, com análise

de 215 amostras de soro de gestantes testadas pelo VDRL, da
Maternidade Pró-Matre e do Hospital Universitário Gaffrèe e
Guinle, Rio de Janeiro, RJ, entre o período de janeiro de 2004 a
maio de 2005. Obteve-se o tamanho amostral pelo cálculo de
Fleiss33.

O soro das gestantes obtido durante a primeira consulta de
pré-natal foram processados no Laboratório de Enterobactérias
do Instituto Oswaldo Cruz através da realização dos testes de
VDRL-Biolab-Mèrieux (realizado em duplicata), ELISA, TPHA
(Biolab-Mèrieux) e Western-blotting IgG (Biolab-Mèrieux não-
comercializado). Gestantes já tratadas ou em tratamento para a
sífilis foram excluídas.

As amostras VDRL foram distribuídas: não-reator (n = 40),
1/1:44, 1/2:40, 1/4:40, � 1/8:51.  

Na leitura das fitas de Western-blotting assay considerou-se
como positiva a presença de uma ou mais bandas descritas a
seguir: 47, 44.5, 34, 17 e 15 kDa.

Na análise estatística, utilizou-se teste de Fisher bilateral,
quando as exigências do teste qui-quadrado não puderem ser
satisfeitas, considerando ambos com significativos quando p �
0,05. 

A análise comparativa de sensibilidade e especificidade das
técnicas diagnósticas empregadas foi obtida pela curva ROC
(receiver operator characteristic)34.

RESULTADOS 
Do total de 215 gestantes, foram selecionadas 41 com VDRL

1/1 (20,5%), 40 1/2 (18,6%), 40 1/4 (18,6%) e 51 � 1/8 (23,7%).
Quarenta pacientes foram selecionadas como controle (VDRL
não-reator) (18,6%). A acurácia entre os dois resultados do
VDRL obtidos das duas instituições revelou taxa de concordân-
cia pelo kappa = 87,0, sendo 0,81 a 1,00% quase perfeita ou
ótima35.

A Tabela 1 mostra a distribuição dos resultados de todos os
títulos de VDRL na população estudada, com a distribuição da
sorologia para a sífilis em gestantes. 

A Tabela 2 mostra o comportamento dos testes de validade
do teste TPHA, nas diferentes titulações do VDRL. Houve asso-
ciação estatisticamente significativa (p < 0,05) entre os diversos
títulos de VDRL (baixos títulos 1/1, 1/2 e 1/4 e altos títulos �
1/8) quando confrontados com o teste diagnóstico confirmatório
do TPHA.

A Figura 1 mostra a curva ROC em todas as titulações de
VDRL, indicando que todas apresentaram associação significati-
va com o TPHA, sendo que as titulagens acima de 1/1 apresenta-
ram maior acurácia.  No VDRL 1/1, o cálculo da especificidade
(1 – E) foi de 0,17 (linha vermelha), representando a menor área
do gráfico (0,9150). O linha verde, representado pelos títulos de
1/2 apresentou área de 0,9350, aproximando-se dos títulos 1/4 e
� 1/8. As áreas correspondentes às titulações 1/4 e � 1/8 (linha
azul) foram semelhantes (0,9400), demonstrando o melhor ponto
de corte (0,12) e aproximação do eixo da sensibilidade.  

O comportamento dos testes de validade do teste ELISA nas
diferentes titulações do VDRL (Tabela 3), observou-se também
uma associação estatisticamente significativa (p < 0,05) entre os
diversos títulos (baixos títulos 1/1, 1/2 e 1/4 e altos títulos � 1/8)
quando confrontados com o teste ELISA. 

A Figura 2 demonstra o comportamento na Curva ROC de
todas as titulações de VDRL. Todas elas apresentaram associação
significativa com a prova treponêmica ELISA, sendo que as titula-
gens acima de 1/1 apresentaram maior representatividade.  No
VDRL 1/1, o cálculo da especificidade (1 – E) foi de 0,13 (linha
vermelha), representando a menor área do gráfico (0,9350). A
linha azul, representado pelos títulos de 1/2, 1/4 e � 1/8 apresentou
área semelhante de 0,9400 (linha azul), demonstrando o melhor
ponto de corte (0,12) e aproximação do eixo da sensibilidade.
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Tabela 1. Distribuição dos títulos de VDRL na população estudada

VDRL (titulação) N (no absoluto) Relativo (%)

Não-reator 40 18,6
1/1 44 20,5
1/2 40 18,6
1/4 40 18,6
� 1/8 51 23,7  

Total 215 100,0  
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Tabela 2. Distribuição dos resultados do VDRL em titulações diversas, submetidos à prova treponêmica pelo TPHA 

Título de VDRL Diagnóstico da sífilis (TPHA) Total Testes de validade*(%) p 

Positivo Negativo (n) S E Vp+ Vp– (valor)

1:1 36 8 44 100 83,3 82,0 < 0,05
Não-reator 0 40 40       
1:2 34 6 40 100 87,0 85,0 100 < 0,05
Não-reator 0 40 40
1:4 35 5 40 100 88,8 87,5 100 < 0,05  
Não-reator 0 40 40                 
� 1:8 46 5 51 100 88,8 90,2 100 < 0,05  
Não-reator 0 40 40       

* Testes de validade: S (sensibilidade), E (especificidade), Vp+ (valor preditivo positivo), Vp – (valor preditivo negativo);  p < 0,05.

Tabela 3. Distribuição dos resultados do VDRL em titulagens diversas, submetidos à prova treponêmica pelo ELISA

Título de VDRL Diagnóstico da sífilis (ELISA) Total Testes de validade*(%) p 

Positivo Negativo (n) S E Vp+ Vp– (valor)

1:1 38   6 44 100 87,0 86,4 100 < 0,05  
Não-reator 0  40 40                 
1:2 35 5 40 100 88,8 87,5 100 < 0,05  
Não-reator 0  40 40                 
1:4 35 5 40 100 88,8 87,5 100 < 0,05  
Não-reator 0  40 40                 
� 1:8 46 5 51 100 88,8 90,2 100 < 0,05  
Não-reator 0  40 40       

* Testes de validade: S (sensibilidade), E (especificidade), Vp+ (valor preditivo positivo), Vp– (valor preditivo negativo). 

Figura 1. Análise das curvas ROC dos diversos títulos de VDRL, tendo como parâmetro final à prova de TPHA.  



A Tabela 4 demonstra o comportamento do VDRL em seus
diversos títulos (baixos títulos 1/1, 1/2 e 1/4 e altos títulos � 1/8)
perante a técnica confirmatória do Western-blotting, revelando
associação estatisticamente significativa (p < 0,05) entre os
diversos títulos do referido teste. 

A Figura 3 demonstra o comportamento na curva ROC de
todas as titulações de VDRL. Todas elas apresentaram associação
significativa com a prova treponêmica utilizada (Western-blot-
ting), sendo que as titulagens acima de 1/1 apresentaram maior
representatividade. Semelhante à prova confirmatória ELISA, na
análise pelo Western-blotting, no VDRL 1/1, o cálculo da especi-
ficidade (1 – E) foi de 0,13 (gráfico vermelho), representando a
menor área do gráfico (0,9350). A linha azul, representado pelos
títulos de 1/2, 1/4 e � 1/8 apresentou área semelhante a 0,9400
(linha azul), demonstrando o melhor ponto de corte (0,12) e apro-
ximação do eixo da sensibilidade.

A análise das curvas mostra que todos os testes confirmatórios
(TPHA, ELISA e Western-blotting) exibiram comportamento

semelhante de validade ou acurácia global, sendo um pouco mais
expressiva a partir de titulações de VDRL acima de 1:2. (Figura
4).   Nas baixas titulações de VDRL, o cálculo da especificidade
(1 – E) foi de 0,30 (gráfico vermelho), quando confrontado
VDRL versus TPHA, representando a menor área do gráfico
(0,8500). O gráfico verde, representado pelos títulos de 1/2 e 1/4
apresentou área semelhante a 0,8600, quando confrontados
VDRL versus ELISA e Western-blotting demonstrando o melhor
ponto de corte (0,28) e aproximação do eixo da sensibilidade.

DISCUSSÃO
Conforme Hook36 protocolos existentes de investigação com o

VDRL já seriam suficientes para evitar um percentual importante
de crianças nascidas com sífilis.  No trabalho, verificou-se a con-
cordância dos resultados dos títulos do VDRL através de leituras
realizadas nas duas instituições, objetivando estimar os possíveis
erros cometidos na sua execução e aferição. Na análise e na com-
paração desses resultados, o indicador Kappa (k) expressou a
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Figura 2. Análise das curvas ROC dos diversos títulos de VDRL, tendo como parâmetro final à prova de ELISA.   

Tabela 4. Distribuição dos resultados do VDRL em titulagens diversas, submetidos à prova treponêmica pelo Western-blotting

Título de VDRL Diagnóstico da sífilis p 
(Western-blotting) Total Testes de validade*(%) 

Positivo Negativo (n) S E Vp+ Vp– (valor)

1:1 38   6 44 100 87,0 86,4 100 < 0,05  
Não-reator 0  40 40                 
1:2 35 5 40 100 88,8 87,5 100 < 0,05  
Não-reator 0  40 40                 
1:4 35 5 40 100 885 87,5 100 < 0,05  
Não-reator 0  40 40                 
� 1:1 46 5 51 100 88,5 90,2 100 < 0,05  
Não-reator 0  40 40       

* Testes de validade: S (sensibilidade), E (especificidade), Vp+ (valor preditivo positivo), Vp– (valor preditivo negativo). 



confiabilidade do teste VDRL, demonstrando índice de concor-
dância bastante satisfatório (0,87 = quase perfeito). 

A hipótese do estudo foi a de que a um VDRL de baixo título
sendo bem interpretado, o conseqüente tratamento deverá ser
bem implementado e justificado.  O teste de VDRL nas gestantes
pôde, portanto, ser utilizado, isoladamente, na seleção dos casos
de sífilis gestacional. Considerando todos os casos de sífilis ges-
tacional diagnosticados durante a fase primária, obteve-se sensi-
bilidade do VDRL em 100%, a despeito do título do VDRL.    

Entre todas as amostras que foram testadas pelos três méto-
dos, houve concordância plena, tanto entre os resultados negati-

vos, qunto entre os positivos, demonstrando a ausência de resul-
tados falso-positivos e/ou falso-negativos.  Em todas as amostras
de controle (VDRL negativo, n = 40) houve concordância em
100% com as provas treponêmicas. 

Nos resultados obtidos entre os cinco grupos, houve concordân-
cia entre o método de VDRL e os métodos treponêmicos, demons-
trando a ausência de resultado falso-positivo  e/ou falso negativo
falsos no VDRL.  Ou seja, o método de screening VDRL, empre-
gado na rotina como teste único na maioria dos hospitais brasilei-
ros, tem alta concordância com os testes confirmatórios, conside-
rando-se não somente os altos títulos � 1/8, assim como também,
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Figura 3. Análise das curvas ROC dos diversos títulos de VDRL, tendo como parâmetro final à prova de Western-blotting.

Figura 4. Análise das curvas ROC dos testes de VDRL baixos títulos com os testes TPHA, ELISA e Westen-blotting.



os baixos títulos 1/1, evidenciado neste estudo que tem alto signifi-
cado na predição de sífilis congênita com uma concordância com
os testes treponêmicos  estatisticamente significativa pelo testes de
Fisher bilateral e qui-quadrado a nível de p < 0,05.

Portanto, tendo em vista a elevada taxa de prevalência da sífi-
lis gestacional, o teste VDRL mostrou sua importância numa
situação específica – os baixos títulos. Assim, concluímos que o
VDRL, unicamente utilizado, representa um bom preditor da
infecção sifilítica.

CONCLUSÃO
O teste de VDRL, como técnica padrão, aplicada na grande

maioria dos serviços de pré-natal, apresentou resultados satisfató-
rios em situações de alta e baixa reatividade, tendo em vista as
diversas titulações do teste. Os testes de validade indicaram que
as associações do VDRL com os testes treponêmicos evidencia-
ram maior consistência quando os resultados quantitativos do
VDRL eram superiores a 1:1. Baseando-se nos resultados obti-
dos, torna-se plenamente justificável a valorização e a aplicação
de métodos de VDRL para a investigação de sífilis em gestantes,
especialmente em centros que ainda não dispõem de técnicas
diagnósticas confirmatórias (testes treponêmicos). 

É importante compreender que os riscos de se perder a chan-
ce, talvez única, de se diagnosticar e tratar a gestante com sífilis,
no melhor momento para isso – durante o pré-natal, não se com-
param aos riscos que a criança infectada poderia sofrer. 
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