SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE
COORDENADORIA DE CONTROLE DE DOENCAS
CENTRO DE REFERENCIA E TREINAMENTO- DST/AIDS

INFORME TECNICO

VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA DA SIFILISNA GESTACAO PARA O ESTADO
DE SAO PAULO

| - JUSTIFICATIVA

Desde 1993 o Estado de Séo Paulo pactuou a meta de diminacd da Sifilis Congénita,
em consonancia cm o Plano de Eliminacd desta doenca proposta pelo Ministério da Salide.
Nos quatorze anos de vigilancia epidemioldgica de Sifilis Congénita no Estado de S&o Paulo,
tem-se trabalhado, basicamente, na cgtagdo de casos ho momento do nascimento da crianca
com o objetivo de diminuir mortalidade e seqielas decorrentes da doenca O caso de sifilis
congénita deveria ser utilizado como evento sentinela para desencadea uma investigag&o sobre
os fatores que levaram a sua ocorréncia, podendo, consequentemente, melhorar a qualidade do
acompanhamento pré-natal. Esta estratégia, no entanto, por s SO ndo tem sido cgpaz de modificar
asituac® epidemioldgicada doenca

Durante o periodo de 1989 a 2003 dos 7.543 casos notificados, 72,5% (5.468) das méaes
realizaram 0 acompanhamento pré-natal; cercade 60% (3.281/5.468) delas receberam tratamento
inadequado e somente 13% (711/5.468) tiveram seus parceiros corretamente tratados. Estes
dados demonstram que & agdes de prevencdo para sifilis congénita ndo estéo aingindo seu
objetivo principal.

O programa Nacional DST/Aids estima aprevaléncia de 1.7% de gestantes com rea@es
sorologicas reagentes para sifilis; sendo esse dado um bom indicador de ocorréncia de DSTs na
populacé de 15 a 49 anos de idade.

Quanto a transcendéncia da sifilis congénita, estudcs anteriores estimaram em 40% os
casos de morte fetal devido a esta infeczdo. O diagnéstico e tratamento da sifilis séo de baixo
custo e, portanto, fadiveis de serem implementados pela rede de salide, uma vez que ja existe
umarotina estabelecida ha 50 anos nos rvicos de pré-natal.

Segundo o estudo redizado pelo Programa Estadual DST/Aids (PEDST/AidSs) e parceiros
de outros 6rgéos da Seaetaria Estadual de Salide de S&o Paulo (SES), 51.7% das 362 Unidades
de Salide pesquisadas realizam 2 VDRL no pré-natal, muito abaixo da meta para atingir 100%
de gestantes com estes dois exames sorologicos.

Em 2003 o Egtado de S&o Paulo incluiu a implantacé@® do SISPFRENATAL (Sistema
Informatizado de informagdes bre aqualidade do Pré Natal ) nos municipios como meta da
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Programaco Pactuada Integrada de Vigilancia em Sautde (PR/VS), com o intuito de incentivar e
melhorar o atendimento pré-natal, possbilitando o conhecimento de diversas informaces, entre
as quais aquelas que @ntribuirdo na avaliacd das agdes de diagnostico e tratamento de sifilis na
gestante.

Diante do exposto, conclui-se que para o controle da sifilis congénita € fundamental que essas
agdes gjam realmente efetivadas durante o periodo pré-natal. Para tanto, o Programa Estadual
DST/Aids de SPestabelecas como importante instrumento de controle da sifilis na gestacé e de
prevencdo da sifilis congénita a implantacdo da Notificacdo Compulsoria de Sifilis em
Gestante no Estado de S&o Paulo (Resolucdo SS59 de 22/07/2004 ).

Il - DEFINIGAO DE CASO DE SIFILISEM GESTANTE PARA FINS DE VIGILANCIA
EPIDEMIOLOGICA (VE)

Parafinsde VE , deve ser notificada: toda gestante com evidéncia clinica de sifilis eou com

teste ndo treponémico reagente, em qualquer titulo, mesmo na auséncia de resultado de teste

treponémico, redizado no pré-natal ou no momento do parto ou curetagem.

Tratamento da Gestante edo Parcero
Deve-se iniciar o tratamento imediato dos casos diagnosticados, tanto das gestantes quanto de
Seus parceiros.

Esquema terapéutico para a gestante eo parcero.

Sifilisprimaria:
Penicilina G Benzatina 2,4 milhdes Ul - IM, (1,2 milhdes em cada gliteo na mesma
aplicagéo).

Sifilis seaundéria e latente recente(menos de 1 ano de e/olucao):
Penicilina G Benzaina 2,4 milhdes Ul - IM, (1,2 milhGes em cada gliteo na mesma
aplicagéo), duas doses com intervalo de sete dias, totalizando 4,8 milhdes Ul.

Sifilis latente tardia, terciaria ou com tempo indeterminado
Penicilina G Benzatina 2,4 milhdes Ul - IM, (1,2 milhdes em cada gliteo na mesma
aplicagéo), trés doses com intervalo de sete dias entre & doses, totalizando 7,2 milhes Ul.

RECOMENDACOES:

* No exame pré-natal, oferece VDRL na primeira onsulta eno inicio do terceiro trimestre da
gestac® e oferece teste para HIV;

+ No momento do parto ou curetagem, oferece o0 VDRL e o teste rapido para a pesquisa do
HIV;

» Reforcar aimportancia do tratamento quando necessario;

* Realizar o tratamento da gestante e do parcero concomitantemente, mesmo que este Ultimo
ndo tenha a onfirmacdo do seu diagndstico por meio de teste soroldgico.

* Orientar quanto aos cuidados para 0 sexo seguro, com 0 uso de preservativo, durante e apos
tratamento, paraevitar areinfecca,;

* Considerar e avaliar a possibilidade de outras infecgdes sxualmente transmisgveis, como
hepatites virais;
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« Considerar que em pacientes portadores de HIV, a @-infec¢® por sifilis pode induzir efeitos
adversos, como alteragdes nas manifestagdes clinicas, na resposta soroldgica ou, ainda, na
resposta ao tratamento de sifilis;

 Efetuar o seguimento laboratorial mensal das gestantes tratadas, por meio de testes
sorologicos ndo treponémicos quantitativos, durante a gestac®. As gestantes devem ser
novamente tratadas % ndo houver resposta clinica ou se houver aumento de soropositividade
de pelo menos duas diluicdes em relacd ao Utimo exame de VDRL (ex: de 1.2 para 1:8);

» Considerar como paciente tratada, quando houver manutencéo de niveis de anticorpos em
baixas diluicdes (ex. 1:2 ou 1:4) ou se houver declinio dostitulos;

» Considerar como tratamento inadequado da sifilis materna a @licacé de qualquer terapia
ndo penicilinica ou penicilinicaincompleta dou instituicéo de tratamento dentro dos 30 dias
anteriores ap parto ou se 0 parceiro ndo for tratado;

« Em situacdes de gestantes com comprovada hipersensibilidade apenicilina, estas deverdo ser
encaminhadas para o servico de referéncia para desensibilizac@® ou, na impossibilidade,
recomenda-se 0 UsO de esteaato de eritromicinag, na dose de 500mg de 6/6hs por 15 dias na
sifilis priméria ou duante 30 das na sifilis latente, quando ndo for posdvel estabelece a sua
classificaca clinica

« ANOTAR, OU ANEXAR, NA CARTEIRA DA GESTANTE O RESULTADO/TITULO
DAS SOROLOGIAS, O TRATAMENTO DA MAE E PARCEIRO ( DROGA, DOSE,
DATA). ORIENTAR PARA QUE TENHA A CARTEIRA EM SEU PODER NO
MOMENTO DO PARTO.

e O feto ndo deverd ser considerado como tratado se o tratamento ndo tiver sido
realizado com penicilina.

OBS: Os pacientes com resposta terapéutica ndo contemplada no protocolo, deverao ser
encaminhados para oservigo dereferéncia .

Sistema de Informacéo
Meio de natificagao: Instrumento SINAN-W, versdo 5.1, com FICHA DE NOTIFICAGAO pré
numerada, utilizando um dos seguintes codigos para 0os campos “agravo/doenca” e“ CID10":
CID A53- sifilisno adulto (exceto sifilis primaria).

Anotar no campo “ponto dereferéncia” : “ GESTANTE”

O fluxo de notificaca deve ser 0 mesmo das demais doencas de notificac@® compulsoria.

Il —QUADRO CLINICO DA SIFILIS

A sifilis € uma doenca infecciosa, sistémica de evolucdo crénica, com manifestagdes
clinicas temporarias, provocadas por um espirogueta dtamente patogénico, denominado
Treponema pallidum. E uma doenca sexualmente transmisdvel, também transmitida da mée
para o feto, via placenta (sifilis congénita) e raramente por transfusdo sangliinea

A transmissdo do Treponema pallidum para o feto pode aontece em qualquer fase da
gestac®, e a diseminacéo do treponema ao feto mais freqlente ocorre go0s 0 4° més de
gestac®. A taxa de transmissdo para o feto € tanto maior quanto mais recente for a infeccéo
materna ndo tratada. Estima-se que o risco de transmissdo fetal ocorranataxade 70 a 100% na
sifilis priméria ndo tratada e , de maneira geral, de 90% nas mulheres com sifilis saundaria eem

Informe Témico de janeiro de 2005 Vigilancia Epidemiol 6gica da Sifilis na Gestagdo — Estado de Séo Paulo 3



aproximadamente de 30% das mulheres com sifilis latente (Gutman,1998 in Manual de VE de
Sifilis Congénita, ESP,1998

Classificagdo e M anifestagdes Clinicas

A sifilis é classificada clinicamente em trés fases. primaria, seaundéria eterciaria; quanto ao

tempo de erolucdo é classificada em recente, quando menor do gque um ano, e tardia quando for
maior do que um ano.

Sifilis Primaria é caaderizada por apresentar lesdo ulcerada, freqlentemente Unica, indolor
e gresenta-se apalpacdo com consisténcia dura, por is denominada de ancro duro ou
protossfiloma, que surge an 10 a 90 das (em média 21 dias) apds o contato com uma
pesa infedada, acompanhada de alenopatia regional, ndo supuativa eindolor. O cancro
duro desapareceem 4 semanas £m deixar cicatrizes, com ou sem tratamento. As rea@es
sorologicas para sifilis tornam-se positivas, geralmente, entre a 22 e 42 semanas apos 0
aparecimento do cancro.

Sifilis Seaundéria é marcada pela diseminacdo sistémica elinfatica dos treponemas pelo
organismo, e a manifestagdes clinicas podem ocorrer no periodo entre 6 a 8 semanas até um
ano apos o0 desaparecimento do cancro primario. A lesdo mais preace é onstituida por
exantema morbiliforme ndo pruriginoso: a roseola. Posteriormente, podem surgir lesdes
papulosas palmo-plantares, placas mucosas, adenopatia generalizada (particularmente de
linfonodos cervicas, epitrocleanos e inguinais) , aopecia em clareira, madarose (queda de
sobrancehas) e os condilomas planos, que sdo lesdes Umidas, papulosas e circulares
altamente infedantes, localizam-se nos genitais e na &ea perianal, freqlentemente em
regibes de dobras e aritos. As rea@es Srologicas S0 sempre reggentes, sendo de
importancia diagnéstica nos pacientes em que & manifestagdes ndo sdo caracteristicas. De
maneira similar a0 que aontecena fase primaria, apos algumas $manas as lesdes da fase
seaundaria cicarizam-se espontaneamente, mesmo ha aiséncia de tratamento, como
resultado da atuacdo darespostaimune do hospedeiro.

Sifilis Terciaria é cnsiderada tardia porque, em geral, as manifestagdes clinicas surgem
entre 3 a 12 anos de infecc@®, apds um periodo variavel de laténcia. O comprometimento
sistémico pode resultar em manifestagdes cutanea 0sea cardiovascular €/ou nervosa, entre
outras. As lesdes cutaneas caraderizam-se por nodulos e gomas (“goma sifilitica”), de
caater destrutivo. As lesbes 6seas S0 a osteite gomosa, periostite, osteite esclerosante,
artralgias, artrites, sinovites e nodulos justa-articulares. Os quadros clinicos mais
freglientes de comprometimento cardiovascular sdo: aortite sifilitica aneurisma e atenose
coronariana. A sifilis neurolégicapode ser assintomética € quando sintomatica, apresenta-se
como meningite aguda, crises epil eptiformes, atrofia do nervo Optico, lesdo do sétimo par,
paralisia geral e tabes dorsalis. Nesta fase da doenca, as amostras de soro / plasma e de
liquido cealorraguidiano de padentes geralmente goresentam resultados reagentes nas
rea@es orologicas.

Sifilis Latente é a fase em que ndo ha reincidéncia de lesdes aparentes nas regides
mucocutaneas e ainfedividade € onsiderada baixa, com excec¢® da transmissdo materno-
fetal e, raramente, aravés de transfusdo sangliinea do doador infedado. Neste etégio da
doenca 0 dagnéstico € geramente feito por meio de testes roldgicos. De a®rdo com o
tempo de evolugéo, pode ser classificada como latente recente, quando otempo de esolucéo
for menor que um ano, latente tardia, maior que um ano, ou latente indeterminada , na
auséncia de informagdes, de duracgdo ignorada. A sifilis latente tardia pode perdurar por
longos anos e, em alguns casos, pode progredir para sifilis tardia sintomética
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Figura 1

Patogenia da Sifilis Adquirida e Transmissdo Congénita
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IV - DIAGNOSTICO LABORATORIAL DA SIFILISADQUIRIDA
Il .a - Testes ndo treponémicos — VDRL (Venereal Disease Research Laboratory) e RPR
(Rapid Plasma Reagin)

Os tedes ndo treponémicos $i0 ensaios que utilizam antigenos ndo treponémicos,
também conhecidos como testes de cadiolipina, que detedam anticorpos contra aitigeno
lipidicos derivados de membrana celular do treponema. Esses testes 0, geramente,
apresentados no formato de reac® de floculacd® ou aglutinacd. Os testes ndo treponémicos
apresentam redividade positiva em, aproximadamente, 75% de padentes adultos com sifilis
priméria apartir da 6 semana g6s o aparecimento de cancro duo. Esss testes o reagjentes em
94 a 100% de amostras de padentes com sifilis aundéria. Apds o tratamento adequado e ara
da infeccd/doenca, os pacientes adultos apresentam sororreversdo, isto € ha queda progressiva
dos titulos de anticorpos, até se tornar ndo reagente ou reggente em baixos titulos. A reversdo a
soronegatividade pode ocorrer dentro de dois anos. Em funcéo dessas caraderisticas, os testes
ndo treponémicos (VDRL / RPR) sdo indicados como teste de triagem no diagnéstico
laboratorial e para 0 seguimento terapéutico. Pode ocorrer queda de titulos de VDRL / RPR nas
fases de laténcia eterciaria

O VDRL, tegte de triagem mais utilizado, pode tornar-se reagente apartir da segunda
semana depois do aparedmento da lesdo ulcerada eem geral os titulos estdo mais elevados na
fase seaundéria da doenca Os titulos tendem a diminuir com a instituicdo do tratamento,
havendo deaéscimo de quatro vezes no titulo de VDRL no periodo de 3 meses e declinio de oito
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vezes no periodo ce 6 meses. Por vezes, ostitulos de VDRL podem permanece em baixos niveis
por longos periodos ou, raramente, por toda avida. Assm, positividade no VDRL em baixas
diluicbes daamostra, como 1:1, 1:2 ou 1:4, pode representar doenga muito receite, em evolucéo,
reinfecc® ou ainda, sifilisantiga, tratadaou réo.

Essa duvida pode ser esclarecida pela anamnese, exame fisico e realizac® de prova
sorologica especifica que utiliza aitigenos treponémicos (testes treponémicos), que detecta
anticorpos especificos anti-Treponema pallidum. Se o teste treponémico for reagente, confirma a
reaividade dos testes ndo treponémicos, indicando de que se trata de verdadeiro positivo; no
entanto, a reaividade nos testes treponémicos ndo discrimina se €éuma doenca diva ou significa
doenca antiga tratada ou ndo. Positividade nos testes treponémicos significa que o individuo ja
foi infedado com Treponema pallidum, em alguma fase de sua vida.

Na auséncia de histéria de sifilis €/ou tratamento pregress, a gestante com VDRL reagente
deve ser considerada cmo portadora de sifilis de tempo indeterminado (sifilis latente tardia).

E importante lembrar que & amostras de soro contendo adta taxa de anticorpos ndo
treponémicos podem eventualmente gresentar o fendbmeno ou reac® de prozona nos testes
soroldgicos, em que sdo empregados o0s antigenos ndo treponémicos. A freqléncia de
aparecimento de reac® de prozona éna ordem de 1 a 2% em amostras de pacientes com sifilis
seaundaria (Larsen-1995. O fendbmeno ou reac® de prozona pode ser causado por diversos
fatores, como: presenca de exces de aiticorpos na amostra de soro; ocorréncia de aiticorpos
incompletos; ocorréncia de bloqueio de reac@® antigeno-anticorpo normal.

Para os profissonais que se interessarem para maiores detalhes dos exames laboratoriais,
recomenda-se 0 material produzido pelo PNDST/Aids: TELELAB SIFILIS.

II.b- Testes treponémicos. FTA-Abs (Fluorescent Treponemal Antibody - Absorption),
MHA-Tp (Microhemagglutination T.pallidum) , TPHA (Treponema Pallidum
Hemagglutination), ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assy)

Os testes que utilizam antigenos treponémicos, tém alta especificidade, para a
confirmagéo das amostras soropositivas nos testes ndo treponémicos, distinguindo as rea@es
falsamente postivas das verdadeiramente postivas. Sdo, portanto, Uteis na exclusdo de
resultados de VDRL falsos positivos Os testes treponémicos especificos auxiliam no
estabelecimento do diagndstico de sifilis em pacientes com evidéncias clinica e @idemioldgica,
que durante o tratamento podem apresentar resultados ndo reegentes aos testes ndo
treponémicos. Esses ensaios apresentam, ainda, relevancia na elucidacédo da fase tardia da
doenca, ocasido em que os testes ndo treponémicos podem se goresentar negativos. Em geral, os
testes treponémicos permanecem reagentes ao longo da vida, mesmo apds a arra dinica, bem
como nas amostras de pacientes diagnosticados e tratados mais tardiamente € portanto, esses
ensaios ndo sdo Uteis para seguimento de padentes pos-tratamento. Entretanto, segundo
Tramont, citado em Mandell (2000, ha possibilidade de sororeversdo em cerca de 10% dos
pacientes, em espedal naqueles tratados precocemente.
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Figura 2
Curso da Sifilis Ndo Tratada
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Fonte: Adaptado de GUTMAN, 1998
V - SIFILISE HIV NA GESTACAO

- Em pacientes portadores de HIV, a co-infec¢c® por sifilis pode induzir efeitos adversos,
como alteragdes nas manifestagdes clinicas, na resposta sorolégica ou, ainda, na resposta ao
tratamento de sifilis. A gravidez ndo altera & manifestagdes clinicas de sifilis, mas sifilis
primaria ou seaundaria ndo tratada durante agravidez afeta essencialmente o feto, resultando
numa taxa de 50% de prematuridade, natimorto ou morte de neonato. Mesmo em gravidas com
sifilis em fase mais tardia da doenca, ha significante aumento de situagdes adversas na gravidez,
embora afreqiéncia e gravidade da doenca fetal diminuam com a maior durac@® da infecc®
materna ndo tratada.

- Em funcé da ocorréncia de alteracd® da histéria natural da sifilis, no individuo co-
infedado por HIV, pode haver o desenvolvimento de neurossifilis mais precoce efacil mente.
Nestes casos, € indicada arealizacd de puncdo lombar, para que se possa definir o esquema
terapéutico mais apropriado.
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