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ANALISE BIBLIOGRAFICA DA TRANSMISSAO VERTICAL DA SIFILIS
Rafaela Silva Garrett', Camila Nunes de Morais Ribeiro?
Resumo

A Sifilis € uma doenca infecto contagiosa causada pela espiroqueta Treponema pallidum, conhecida desde
os primérdios da humanidade. A infec¢do por este agente ainda hoje € um problema de saude publica, e a
falta de diagnéstico e tratamento ou tratamento inadequado pode causar inumeras disfungdes, principalmente
relacionadas a transmisséo vertical, chamada de sifilis congénita. Esta patologia pode ser transmitida de
modo vertical, transfusional ou sexual, podendo se manifestar em sifilis primaria, secundaria e terciaria, cada
uma com sintomatologia especifica. O diagndstico da doenga pode ser realizado por inimeras metodologias,
sendo que o laboratério tem papel crucial no acompanhamento da doenca,atualmente estdo disponiveis
a populagdo testes rapidos, seguidos de testes confirmatorios, os testes geralmente utilizados sédo VDRL
(Venereal Disease Research Laboratory), confirmado por FTA-ABS (Teste de Anticorpo Fluorescente por
Absorgao. O atual estudo tem como objetivo mostrar a importancia da a Sifilis e pontuar a importancia do
diagndéstico e tratamento na gestagéo. Ainda existe desconhecimento por parte da populagao sobre a situagcéo
atual da sifilis, de seus males e de suas consequéncias na vida adulta, em crianga e em bebés, e para que
se diminua o numero de mortes neonatais, sdo necessarias novas campanhas de politicas de saude que
disponibilizem servigos e esclarecimentos da importancia do tratamento, diagnostico e principalmente do pré-
natal.
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Abstract

Syphilis is a contagious infectious disease caused by the spirochete Treponema Pallidum, known since the
beginnings of mankind. Infection by this agent is still a public health problem, and the lack of diagnosis and
treatment or inadequate treatment can cause numerous dysfunctions, mainly related to vertical transmission,
called congenital syphilis. This pathology can be transmitted vertically, transfusional or sexual, and can manifest
in primary, secondary and tertiary syphilis, each with specific symptoms. The diagnosis of the disease can be
carried out by numerous methodologies, and the laboratory has a crucial role in the follow-up of the disease,
the population is currently available rapid tests, followed by confirmatory tests, the tests commonly used are
VDRL (Venereal Disease Research Laboratory), confirmed by FTA-ABS (Absorption Fluorescent Antibody
Test). The current study aims to show the importance of syphilis and to point out the importance of diagnosis
and treatment during pregnancy. There is still a lack of knowledge about the current situation of syphilis, its
ills and its consequences in adult life, in children and babies, and to reduce the number of neonatal deaths,
new health policy campaigns are needed to provide services and clarification of the importance of treatment,
diagnosis and especially prenatal care.
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Introducao

A Sifilis € uma doenca infectocontagiosa que acomete unicamente os seres humanos,
causada pela espiroqueta Treponema pallidum, transmitida de modo vertical, sexual e sanguinea,
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com grande abrangéncia de sinais e sintomas, o que dificulta seu diagndstico e também o
entendimento pela populagdo mais afetada, ja que sua transmissibilidade pode estar relacionada
com questdes sociais e culturais (PINTO,2014). A transmissdo desta doenga em gestantes pode
estar relacionada a pouca escolaridade, baixa renda, pouco acesso a servigos de saude, falta
de diagndstico e baixa adesao aos servigos de pré-natal (NONATO,MELO,GUIMARAES,2015).

Dados oriundos do boletim epidemiolégico de 2016 do Ministério da Saude mostram que
nos anos de 2014 a 2015 a sifilis adquirida aumentou 32,7%, sendo 20,9 % em gestantes e 19%
na sifilis congénita, com numero total de casos registrado de 65.835 (COELHO, 2016). Apesar
de varios avancos em relacdo ao seu tratamento e notificacdo, esta patologia continua a ser
um importante problema de saude publica em todo o mundo, e quase 1,5 milhdes de mulheres
gravidas sao infectadas com sifilis a cada ano (WHO, 2012).

A doenca pode evoluir da forma primaria para secundaria ou terciaria, e todos os estagios
possuem sintomatologia particular. A sifilis congénita e passagem do Treponema pela placenta, a
importancia do diagndstico precoce pode evitar graves lesdes , sendo recomendado diagnostico
até o primeiro trimestre de gestagdo (BRANDAO, 2002; MINISTERIO DA SAUDE, 2012).

Em gestantes no ano de 2015 a taxa de detecgéo da sifilis foi de 11,5 a cada 1000
nascidos vivos (MINISTERIO DA SAUDE, 2015). As manifestacdes da sifilis congénita sdo em
geral mais graves do que na sifilis adquirida, podendo ocorrer aborto espontaneo, morte do feto,
hidropisia fetal, entre outros problemas ( BRASIL,2008). Desta forma, estima-se que metade
de todas as mulheres gravidas com sifilis ndo tratada experimentara resultados adversos de
nascimento (WHO, 2012; GOMEZ et al., 2013; NEWMAN et al., 2013).

No Brasil sdo de notificacao obrigatéria novos casos de sifilis, sendo a notificacao
obrigatéria para a sifilis congénita e gestacional exigida desde 1986. Mas apenas em 2010 a
notificacdo de sifilis em homens e mulheres ndo gestantes, tornou-se obrigatéria. Portanto,
sdo poucos os dados oficiais que estdo atualmente disponiveis nesta populacdo no pais
(ALMEIDA, DONALISIO E CORDEIRO, 2017), e neste contexto, ha baixa prevaléncia de sifilis
na populacéo brasileira geral detectada (MINISTERIO DA SAUDE, 2012; RIBEIRO et al., 2012).

Atualmente o SINAN (Sistema de Informacdo de Agravos de Notificagdo) ajuda a
diagnosticar riscos a populacdo e realiza a identificacdo epidemiolégica real, trazendo aos
profissionais de salde e a populagédo o conhecimento da situagao epidemioldgica. Este sistema
€ alimentado principalmente pelas notificacbes de doencas que constam na lista nacional de
doencas de notificagdo compulsdria, como a Sifilis (MINISTERIO DA SAUDE, PORTAL SINAN,
2016).

Analisando a literatura cientifica sobre esta doenca, percebe-se que poucos estudos
abordam a sifilis recorrente no Brasil, como também suas as inimeras consequéncias causadas
navida adulta (COELHO E PASSOS, 2011), e destaforma, o presente trabalho busca dimensionar
a possivel epidemia de sifilis € a sua influéncia na vida da gestante e do recém-nato.
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Metodologia

O presente trabalho € uma revisao bibliografica sobre Sifilis, utilizando para tal pesquisa
bases de dados como Scielo e Pubmed, utilizando palavras-chave como syphilis, sifilis, congénita,
histéria, epidemia, entre outros. O periodo da pesquisa bibliografica ocorreu de julho de 2017 a
novembro de 2017, e a revisdo contou com trabalho dos ultimos 18 anos.

Discussao

Sifilis, nome registrado no século XV a partir do poema Syphilis sive morbus gallicus (Sifilis
ou doenca francesa) de Francastoro, artista do renascimento italiano € uma doenga que traz
consigo as crendices da Idade Média; julgada pela igreja como um castigo mandado por Deus
para punir a humanidade; pelos astrélogos como influéncia dos planetas e das estrelas, e ainda
por outros que acreditavam ser uma mistura das doencas pré-existentes. Somente na metade do
século XIX pelas pesquisas de Louis Pasteur, que se teve ciéncia que a doenca era causada por
pequenos microorganismos, hoje conhecidos como Treponema pallidum (MENDES, 2013).

Esta bactéria pertence ao género espiroqueta e infecta exclusivamente os seres humanos.
Apresenta cromossomo circular com 1.138.006 pares de bases, com a presenca de proteinas
de membrana e inumeras hemolisinas que sdo associadas ao potencial de viruléncia (GARCIA,
2009). Pela grande dificuldade da produgdo da bactéria in vitro, o Unico meio para cultivo é
in vivo isso porque atualmente o Treponema pallidum esta entre os patdégenos que sofreram
alteracdes no genoma e possui total dependéncia do hospedeiro para as principais atividades
metabdlicas , possuindo uma camada peptideoglicana no seu interior proxima a uma membrana
citoplasmatica , o que torna ainda mais dificil sua manipulacdo experimental, o cultivo in vivo os
treponemas sao inoculados em testiculos de coelho, para que hoje testes como hemoaglutinagao,
imunofluorescencia indireta , e imunoensaio enzimatico estivessem disponiveis no mercado, para
melhores resultados amostras por absor¢géo com filtrado e extrato de treponema nao patogénico
, permitiram a produgéo em escala , proporcionando uma fonte confiavel de antigenos (SATO et
al, 1999;HHS,2015).

A Sifilis € uma doenca sexualmente transmissivel subdividida em sifilis adquirida e congénita,
sendo a primeira modalidade de evolugdo crénica, e a segunda modalidade de transmissao é a
de mae para filho, chamada de sifilis congénita, cuja fase de laténcia pode durar até 90 dias.
Quando nao tratada durante a gestacao, resulta em consideravel propor¢cdo de mortes fetais
e neonatais precoces (ROTHSCHILD, 2005; GOLDENBERG, CULHANE, JOHNSON, 2005),
com alta probabilidade de transmissao vertical, principalmente nas fases primaria e secundaria,
aumentando o risco de mortes perinatais (NEWMAN, et al., 2013).

A doenca apresenta basicamente 3 fases, a primaria, a secundaria e a terciaria, cada uma
apresentando sintomatologias diferentes.
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A sifilis primaria se caracteriza principalmente por lesdes na pele € nas mucosas, podendo
causar cancro duro que aparece de 3 a 12 semanas apdés a infecgao, indolor na regiao perianal,
regidao genital e anus, seguido por linfadenopatia regional, e desta forma, este tipo de sinal pode
ser negligenciado pelo paciente. Quando a doenga for transmitida por transfusdo sanguinea nao
havera o surgimento do cancro duro, primeiro sinal da sifilis, isso porque atinge o organismo de
forma sistémica evoluindo diretamente para a sifilis secundaria (BJEKIC, MARKOVIC, SIPETIC,
2012)

A sifilis secundaria pode apresentar sinais menos especificos como mal estar, cefaleia,
febre, prurido, hiporexia, hepatomegalia. Alguns sinais especificos ocorrem com maior frequéncia,
como exantema, linfadenopatia, cancro primario residual, condiloma pleno. A sifilide é a dermatite
macopapulosa com distribuicdo simétrica e ou disseminada, se caracteriza pela disseminag¢ao do
Treponema pelo organismo (OLIVEIRA, 2007; AVELLEIRA, BOTTINO,2006).

A sifilis terciaria pode se manifestar através de lesdes nos tecidos, mucosas, sistemas
cardiovasculares e nervosos, 6sseo, musculos e figado, ocorrendo de forma tardia e rara, pois
acomete um terco dos pacientes que n&o receberam tratamento ou com resposta imunoldgica
eficiente. Além disso, nestes pacientes, podem aparecer lesbes gomosas, lesdes cutaneo-
mucosas e articulares como artropatia de Chacot (PORTO, 2012).

Com o aumento significativo de doencgas sexualmente transmissiveis no Brasil, dados
mostram a relagao entre os casos de Sifilis e HIV, ja que pessoas infectadas pelo HIV apresentam
maiores taxas de co-infecgao por sifilis, podendo esta situagao ser ocasionada como resultado
da imunossupressao, ou influenciada por fatores comportamentais e socioeconémicos. Desta
forma, a conscientizacado sobre a infeccao pelo HIV, o aumento ou o declinio de seus numeros
afetam diretamente os casos de sifilis, ja que esta doenca é a principal DST ligada a Sindrome
da Imunodeficiéncia Humana Adquirida. Isto é visivel através de estudos realizados nos Estados
Unidos, em 2002, apontaram que a cada 100.000 pacientes portadores de Sifilis 186 também sao
portadores de HIV, sendo que da populagdo em geral o indice € bem menor, apenas 2,4 para
100.000 (SIGNORI, 2005).

Em relagao a sifilis entre parturientes no Brasil, o ultimo levantamento de 2013 incluiu uma
amostra de aproximadamente 36 000 gestantes, distribuidas entre as cinco regides geograficas
brasileiras. Neste pais, a prevaléncia estimada de sifilis em gestantes foi de 0,85%; sendo 1,05%
para a regidao Norte, 1,14% para o Nordeste, 0,73% para o Sudeste, 0,48% para o Sul e 1,20%
para o Centro-Oeste.

A faixa etaria média de mulheres gestantes contaminadas foi de 23 anos para os estados
do Amazonas, Ceara e Rio de Janeiro, 27 anos no Distrito Federal, sendo que a maior parte
delas se apresentou reagente para os testes treponémicos. A maioria das mulheres realizaram
o pré natal, com 50% no Distrito Federal, Espirito Santo e Rio Grande do Sul, ja nos estados do
Amazonas, Ceara e Rio de Janeiro pacientes que foram diagnosticadas durante a internagéao do
parto (SERACENI, 2017).
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Existem duas possibilidades de transmissao de sifilis a crianga, uma quando a mulher
ja engravida com a doenga, ou quando a contrai durante a gestacao, e quanto mais evoluido o
quadro patologico materno, menor é o risco de transmissao ao feto, e desta forma, recém natos
qgue contraem a doenca no terceiro trimestre de gestagcao podem apresentar a forma assintomatica
(SARACENI, 2005).

Existem muitas complicagdes na sifilis congénita, como morte fetal em 40% dos casos,
podendo também aparecer em grande incidéncia lesbes Osseas que ocorrem depois do quinto
més de gestacado. Ao nascer, os neonatos apresentam baixo peso e hepatomegalia, ja na sifilis
congénita precoce, que acontece antes dos dois anos de idade, os pacientes apresentam anemia,
trombocitopenia, hepatite, pancreatite, alteracdes oOsseas, problemas renais, neurolégicos e
anomalias oftalmoldgicas. Os principais sinais da sifilis tardia, que ocorre apds os 2 anos de idade
sao bossas frontais, maxilares pequenos, nariz em sela, dentes de Hutchinson, palato em arco
elevado, fissuras perianais, escapulas aladas, articulacbes de Clutton e perda auditiva e visual
(ALBUQUERQUE, 2012).

O diagndstico da sifilis pode ser realizado por métodos diretos como pesquisa de campo
escuro, utilizando material oriundo de exsudato de lesbes ativas, primarias ou secundarias. O
material coletado é levado ao microscépio de campo escuro, onde a Espiroqueta pode ser vista viva
e movel, possuindo sensibilidade de 74% a 86% e especificidade de 97%. Outro método direto é
realizado com material corado, apresentando sensibilidade de inferior ao de campo escuro, devendo
ser coletado da mesma forma. Os métodos mais utilizados sdo Fontana-Tridendeau que utiliza
nitrato de prata; método Burri que utiliza tinta da China; método de coloragao de Giemsa, e método
Leveduti que utiliza prata em corte histolégico (MINISTERIO DA SAUDE, 2016).

Outros métodos de diagndstico sdo os nao treponémicos, realizados através de pesquisa de
anticorpos, se baseando em uma suspensao composta por cardiolipina, colesterol e lecitina que se
ligam a estruturas denominadas micelas (BAZZO, 1999). Neste contexto, 0 VDRL (Venereal Disease
Research Laboratory), criado em 1946 pode ser realizado em amostras de liquido cefalorraquidiano
ou soro, com especificidade de 98%, baseando-se na metodologia de floculagdo com a utilizagédo
de solucao alcodlica, contendo também lecitina, cardiolipina e colesterol, permitindo titulacao
(BENZAKEN, 2007).

JaoRPR (Rapid Test Reagin), € um teste alternativo ao VDRL, que também utiliza metodologia
de floculagcdo com solugao antigénica pronta composta por cardiolipina, lecitina e colesterol, e a
utilizacao do carvao coloidal que permite leitura a olho nu. O teste TRUST (Toluidine Red Unheated
Serum Test), se baseia no mesmo principio, e ao invés da utilizacdo de carvao coloidal, utiliza-se o
corante vermelho toluidina (MINISTERIO DA SAUDE, 2015).

O VDRL ¢ indispensavel no seguimento do tratamento, e as amostras sao consideradas
reagentes quando superiores a titulagdo de 1:16, e titulos menores podem ser considerados
como falsos-positivo. O falso-positivo pode ocorrer por influéncia de outras doengas como
hepatite crénica, Lupus Eritematoso, mononucleose, hanseniase, malaria, leptospirose, entre
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outras, ou pelo uso de hemoderivados e multiplas transfusdes, e nestes casos sdo necessarios
testes confirmatorios. Outra possibilidade é o falso-negativo em amostras puras, ja que a grande
guantidade de anticorpos evitam a floculacdo, evento chamado de "efeito prozona', e nesses
casos € necessario realizar a diluigdo de amostra (NADAL,2007).

Testes treponémicos sdo os primeiros a se apresentar reagentes apods a infeccdo, mas
nao se mostram tdo uteis para acompanhamento de resposta terapéutica como os testes néo
treponémicos, pois estes, em 85% dos pacientes apresentam positividade até o resto da vida.
O teste FTA-ABS (Teste de Anticorpo Fluorescente por Absorcao) é o primeiro a se mostrar
reagente, utilizando treponema sapréfito (treponema de Reiter). Sdo produzidas laminas fixadas
com antigenos T.pallidum, utilizando também imunoglobulina anti-humana marcada com
isotiocinato de fluoresceina, e se a reagao for positiva, se formam complexos antigeno-anticorpo,
apresentando cor verde-maga vista ao microscépio de fluorescéncia (MINISTERIO DA SAUDE,
2016).

O teste TPHA (Treponema pallidum Hemaglutination), tem substituido o FTA-ABS, sendo
caracterizado como técnica de hemaglutinagdo, com sensibilidade e especificidade similar. APCR
(Polymerase Chain Reaction) é pouco sensivel em pacientes que apresentam baixa bacteremia,
com sensibilidade de 80% e especificidade de 90% baseada na replicagdo de DNA. A reagéao
de ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) , tapresenta sensibilidade de 98% a 100% e
uma especificidade de 90% , o principio do teste e a ligagdo de uma enzima a um anticorpo ou
antigeno especifico que captura um antigeno ou anticorpo respectivamente (MACHADO,COSTA
,1999). Ja a técnica Western Blotting é tem como principio a ligagao antigeno anticorpo ligado a
um conjulgado enzimatico a qual reage com uma enzima,dando cor a reagao (RODRIGUES, et
al,2014), teste de grande importancia na diferenciacdo em reacao soroldgica com especificidade
de 100% e sensibilidade de 98% a 99,5% (CAMPOS,2008).

Em algumas situagdes como locais de dificil acesso, os testes rapidos sdo uma opcgao de
diagndstico, pois além de apresentarem baixo custo, ndo necessitam de infraestrutura laboratorial
e nem de equipamentos de automacao, e podem ser utilizados em casos especiais, como no
diagnostico pré-natal, embora possam apresentar resultados falso-positivos (em cerca de 28%
dos casos), sendo necessaria a confirmagao pelo FTA-ABS, técnica considerada padréo ouro, ou
outra metodologia treponémica (BENZAKEN et a/,2007).

O Brasil, segundo a portaria n°® 3.242 de 30 de Dezembro de 2011, apresenta fluxograma
vigente composto por trés fases: | (teste1), Il (teste 2), Il (teste 3). O teste 1 pode ser de metodologia
treponémica ou nao treponémica, sendo necessario realizar o teste de amostra pura e diluida em
1 para 8 para evitar resultados falso-negativos ou efeito prozona. Caso o resultado seja positivo,
a amostra é submetida ao teste 2 de metodologia treponémica, e caso o resultado do T2 seja
negativo ou indefinido, submete-se a amostra ao T3, teste treponémico com metodologia diferente
do T2. No caso de discrepancia entre resultados do T3 em relagdo ao T1 e T2, o laudo é emitido
com ressalva (BRASIL,2011)
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A utilizacao do teste rapido treponémico é aceito apenas em situacdes especiais como
abuso sexual, aborto espontadneo, maternidades, pronto-socorro, parcerias sexuais, gestantes
sem preé-natal,segmentos populacionais vulneraveis e flutuantes,laboratérios de pequenas
rotinas,locais sem infraestrutura laboratorial,programas da rede Ministério da Saude. Todos os
testes devem ser registrados na ANVISA- Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria (BRASIL,
2011).

Em relacdo ao tratamento, ao momento do diagndstico da sifilis na gestante é indicada
a terapia com penicilina, ja que o tratamento incompleto e o estabelecimento da terapéutica
dentro dos 30 dias anteriores ao parto sdo considerados ineficazes. Como a penicilina pode
ser imunogénica a alguns pacientes, causando reagdes de hipersensiblidade em até 10% a
20% da populagéo (GELLER et al ., 2006; GRUMACH et al,2007), o numero de terapéuticas
alternativas para sifilis cresceu, com a ajuda do marketing farmacéutico, oferecendo alternativas
menos doloridas e mais seguras, criando um cenario de desisténcia e substituicdo da penicilina
(GRUMACH et al,2007).

Nas situagcdes em que a mae apresenta hipersensibilidade a penicilina, a droga alternativa
mais utilizada é a eritromicina, embora a mesma nao tenha acbes na infecgao fetal. Desta forma,
0 uso de drogas alternativas ainda se mostra pequeno, e a penicilina ainda se mantém como a
melhor escolha terapéutica (GUINSBURG;SANTOS,2010).

A falta de matéria-prima para a producdo de penicilina benzatina, ocasionou
desabastecimento no ano de 2014 em todo o mundo, e nesta ocasido o governo brasileiro em
carater emergencial adquiriu 2,7 milhdes de frascos da medicacdo (MINISTERIO DA SAUDE,
PORTAL DA SAUDE, 2016).

Desde 2010, quando houve obrigatoriedade dos hospitais em notificar seus dados sobre
a doencga para o Ministério da Saude, foram notificados quase 228 mil novos casos; entre 2014
e 2015 houve um aumento de 32% nos casos de sifilis entre adultos, sendo de mais de 20% em
mulheres gravidas. A maior parte dos casos esta na regiao Sudeste (56%), a mais urbanizada
e desenvolvida do Pais. Em 2015 foram relatados mais 6,5 casos de bebés infectados a cada
mil nascidos vivos; o valor 13 vezes maior do que a Organizacdo Mundial da Saude considera
aceitavel (MINISTERIO DA SAUDE,2016)

A disponibilizacdo de testes rapidos disponibilizados pelo SUS (Sistema Unico de Satde)
passou de 1,1 milhdo em 2001 para 6,1 milhdes em 2015 (PORTAL DA SAUDE,2016).

Com aumento significativo de casos da doencga, deve-se realizar o controle e o tratamento
além da conscientizagao da populagcdo em geral com atenc¢ao especial a gestantes e a insisténcia
no pré-natal precoce, assim como o aumento na disponibilizacdo da penicilina benzatina,
considerado um medicamento seguro e eficaz, nas unidades basicas de saude, facilitando assim
a realizacdo completa do tratamento. Também é necessaria a divulgacado sobre diagnostico e
tratamento de parceiros para que se evite a reinfeccado (COOPER,2016;DOMINGUES,2014)
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Conclusao

Apesar do conhecimento sobre a Sifilis, suas causas e patologias relacionadas, ainda hoje
esta patologia continua a ser um problema de saude publica, com incidéncia cada vez maior nos
ultimos anos. A negligéncia do préprio paciente aos primeiros sinais da doenga, assim como a faltade
diagnéstico precoce, tem levado a falta do tratamento necessario, gerando graves consequéncias na
vida adulta. Desta forma, se bem estabelecidas as causas de infeccao, sinais e sintomas em cada
fase da doenca, conduziria os pacientes ao diagnostico precoce e ao tratamento adequado,
diminuindo desta forma potenciais riscos de infec¢cao, e menor impacto na vida destas pessoas.

Neste aspecto, é de extrema urgéncia que os profissionais de saude atuem como educadores,
na tentativa de erradicagao da Sifilis por meio de informacao, conscientizagao da populagao. Além
disso, € de extrema importancia que sejam realizadas campanhas, capacitagdes e pesquisas de
carater multidisciplinar sobre o Treponema, integrando a populagédo a estas agdes e trabalhando
pela busca de vacinas , atuando na prevenc¢ao, diagnéstico e tratamento da Sifilis.
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