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Resumo

0 Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis,
publicado pelo Ministério da Satide do Brasil em 2020, contempla a atualizaczo sobre sifilis adquirida. O documento apresenta
a utilizagdo de testes rapidos, a seguranca e a eficicia da administracio da benzilpenicilina benzatina, o seguimento dos
casos, 0 manejo clinico e laboratorial da neurossifilis, a abordagem de parcerias sexuais, a assisténcia e o acompanhamento
de gestantes diagnosticadas e as especificidades da coinfeccdo sfilis e HIV, além de uma sintese sobre a notificacdo dos casos.
necessario capacitar gestores e profissionais de satide de forma continua, com vistas a integracéo entre assisténcia e vigilancia,
ao fortalecimento de agdes efetivas de controle da sifilis, a abrangéncia da busca de parcerias sexuais e a0 amplo acesso de

populagdes mais vulneraveis aos servicos de satide.
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I Sifilis adquirida

Apresentacao

0 presente artigo resume o capitulo sobre sifilis
adquirida que integra o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) para Atencdo Integral as Pessoas
com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis (IST),
aprovado pela Comissao Nacional de Incorporacdo de
Tecnologias no Sistema Unico de Satide (Conitec), por
meio da Portaria n® 42, de 5 de outubro de 2018.! Para
a elaboracio do contetido, foram selecionadas evidén-
cias disponiveis na literatura para andlise e discussao
entre especialistas. O PCDT foi atualizado pelo grupo
técnico e publicado em 2020 pela Secretaria de Vigi-
lancia em Satide do Ministério da Satide do Brasil.

A maioria das pessoas com sifilis é
assintomdtica, o que contribui para manter
a cadeia de transmissdo. Sem o tratamento
adequado da gestante com sifilis,
consequéncias graves sdo esperadas, como
abortamento, prematuridade, baixo peso ao
nascer, natimortalidade e sifilis congénita.

Aspectos epidemiolégicos

Asifilis € uma IST causada pela bactéria Treponema
pallidum, subespécie pallidum. A transmissao ocorre
principalmente por via sexual (oral, vaginal ou anal).
Pode ser transmitida também verticalmente, com uma
taxa de mortalidade fetal superior a 40%.

A maioria das pessoas com sifilis € assintomatica,
0 que contribui para manter a cadeia de transmissao.
Se nio tratada, a doenca pode evoluir para complica-
coes sistémicas graves, apos varios anos da infeccao
inicial.>> Sem o tratamento adequado da gestante com
sifilis, consequéncias graves sdo esperadas no feto ou
concepto, tais como abortamento, prematuridade,
baixo peso a0 nascer, natimortalidade e manifestacoes
clinicas precoces ou tardias da sifilis congénita.®

Os treponemas penetram diretamente nas mem-
branas mucosas ou entram por abrasdes da pele.
A transmissdo € maior nos estagios iniciais (sifilis
primaria e secundaria) da infec¢do, diminuindo gra-
dativamente com o tempo.’

Em 2016, a Organizacdao Mundial da Saide (OMS)
estimou 6,3 milhdes de novos casos de sifilis no mundo,
sendo a prevaléncia em homens e mulheres de 0,5%,
com valores regionais variando de 0,1% a 1,6%.” No
Brasil, estudo nacional® de 2016 constatou prevalén-
cia de sifilis de 0,6% em jovens conscritos, que foram
chamados para comissdes de selecio, apos a fase de
alistamento militar. Prevaléncias altas de sifilis foram
observadas entre segmentos das populagdes-chave no
Brasil, como homens que fazem sexo com homens
(9,9%),’ trabalhadoras do sexo (8,5%)" e pessoas pri-
vadas de liberdade (3,8%)."

A taxa de deteccdo da sifilis adquirida aumentou de
59,1 casos por 100.000 habitantes, em 2017, para 75,8
casos por 100.000 habitantes, em 2018, sendo verifica-
da maior tendéncia de crescimento na populacio entre
20 e 29 anos, de 2010 a 2018, segundo dados do Siste-
ma de Informagio de Agravos de Notificacao (Sinan)."

Aspectos clinicos

Para orientar o tratamento e o seguimento
clinico-laboratorial, a infeccio sifilitica € dividida nos
estagios sifilis recente (primaria, secunddria e laten-
te recente) com um ano de evolugao, e sifilis tardia
(latente tardia e tercidria), com mais de um ano.!

Os estagios clinicos da sifilis adquirida estdo
apresentados na Figura 1. Nas fases iniciais, a sinto-
matologia € varidvel e desaparece, independentemente
de tratamento. As manifestacdes clinicas propiciam a
suspeicdo clinica, mas nio ha sinal ou sintoma exclu-
sivo, 0 que pode gerar confusao com outras patologias
e dificultar o diagndstico.'

0 acometimento do sistema nervoso central (SNC)
pode ocorrer durante qualquer estigio clinico da
sifilis.! A neurossifilis precoce se manifesta logo apds
a infeccdo sifilitica, acompanhando-se de meningite
e anormalidades nos nervos cranianos.'>'* Com a era
antibiotica e o uso dominante dos beta-lactamicos, a
apresentacio clinica da neurossifilis sofreu mudancas,
com aumento dos quadros oligossintomaticos e atipi-
cos da doenca.’

Diagnéstico

Para o diagnostico de sifilis, € necessario combinar
dados clinicos, resultados de testes diagnosticos,
historico de infeccOes anteriores e investigacao de
recente exposicio sexual de risco.” A andlise da
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Estagios Manifestagées clinicas

Primdria

(ancro duro (tlcera genital) rico em treponemas, geralmente nico e indolor, com borda bem definida e
regular, base endurecida e fundo limpo, localizado no local de entrada da bactéria (pénis, vulva, vagina,
colo uterino, anus, boca, ou outros locais do tegumento)

Linfonodos regionais aumentados em tamanho e nimero

Lesdes cutaneo-mucosas (roséola, placas mucosas, sifilides papulosas, sifilides palmoplantares,
condiloma plano, alopecia em clareira, madarose, rouquiddo)

Micropoliadenopatia

Secundaria

Linfadenopatia generalizada

Sinais constitucionais

Quadros neuroldgicos, oculares, hepaticos

Latente recente (até um ano de duracéo) Assintomatica

Latente tardia (mais de um ano de duracao Assintomatica

(utaneas: lesdes gomosas e nodulares, de carater destrutivo

Osseas: periostite, osteite gomosa ou esclerosante, artrites, sinovites e nédulos justa-articulares

Terciaria da por¢do tordcica

(ardiovasculares: estenose de corondrias, aortite e aneurisma da aorta, especialmente

0 da paralisia geral

Neuroldgicas: meningite, gomas do cérebro ou da medula, atrofia do nervo 6ptico, leséo do sétimo par
craniano, manifestacdes psiquidtricas, tabes dorsalis e quadros demenciais, como

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral as Pessoas com Infecgdes Sexualmente Transmissiveis 2020.

Figura 1 - Manifestacoes clinicas e estagios da sifilis adquirida

histéria sexual tem relevancia para a elucidacdo
diagnostica, o que exige habilidade profissional e
garantia de confidencialidade.'®

Os exames diretos e os testes imunoldgicos sao
métodos utilizados para auxiliar no diagnéstico
da sifilis. Os exames diretos sao aqueles em que se
realiza a pesquisa ou deteccao do 7. pallidum em
amostras bioldgicas, coletadas diretamente das lesoes
primdrias e secundarias.”

Os testes imunologicos (treponémicos e ndo trepo-
némicos) s30 os mais comuns na pratica clinica para
rastreamento de pessoas assintomdticas e diagnostico
de sintomaticas.’ Caracterizam-se pela pesquisa de an-
ticorpos totais em amostras de sangue total, soro ou
plasma (Figura 2). Embora ocorra a sintese de anti-
corpos IgM especificos na fase inicial da infecc?o, esses
anticorpos também sao encontrados durante o estagio
tardio da infeccao; portanto, testes que detectam so-
mente IgM nao sao recomendados.>"

Os testes treponémicos detectam anticorpos
especificos produzidos contra os antigenos de
T pallidum. Como exemplo, destaca-se o teste rapido

(imunocromatografico), que ndo necessita de estrutu-
ra laboratorial. Em aproximadamente 85% dos casos,
0s testes treponémicos permanecem reagentes por toda
a vida (cicatriz soroldgica), independentemente de
tratamento," o que néo permite diferenciar infeccio
ativa de infeccdo passada.’

Os testes ndo treponémicos, como o venereal
disease research laboratory (VDRL), detectam
anticorpos anticardiolipina nao especificos para os
antigenos do 7. pallidum.” Caracterizam-se por serem
testes semiquantitativos, pois, nos casos de resultado
reagente, realiza-se a diluicio da amostra para
titulacdo desses anticorpos. Tal titulacao pode variar,
dependendo do estigio da doenca e da realizacdo
ou nao do tratamento. Titulos baixos (<1:4) de
anticorpos ndo treponémicos podem ser encontrados
em fases recentes e tardias da infec¢do, persistindo por
meses ou anos. Por isso, nio ha um ponto de corte
especifico, devendo qualquer titulacio ser investigada
como caso de sifilis.”” Chama-se cicatriz sorologica
a ndo negativacao dos testes ndo treponémicos apos
o tratamento. Esse evento pode ser temporario ou
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I Sifilis adquirida

Testes imunoldgicos

Tipos

Observagoes

Treponémicos

Teste rapido (ex.: imunocromatograficos)

Teste de imunofluorescéncia indireta - fluorescent
treponemal antibody-absorption (FTA-Abs)

Ensaios imunoenzimaticos - enzyme-linked
immunossorbent assay (ELISA) e suas variages, como
05 ensaios de quimioluminescéncia

Testes de hemaglutinacao - Treponema Pallidum
Haemagglutination Test (TPHA) e de aglutinacao de

Sd0 0s primeiros a se tornarem reagentes.

Permanecem reagentes na maioria dos casos de
sifilis durante toda a vida, independentemente do
tratamento.

Sao importantes para diagnéstico, mas ndo estdo
indicados para o monitoramento da resposta ao
tratamento.

particulas - T. pallidum particle agglutination assay
(TPPA); ensaios de micro-hemaglutinacao - micro-
haemagglutination assay (MHA-TP)

Venereal disease research laboratory (VDRL)

Tornam-se reagentes cerca de uma a trés semanas
ap6s o aparecimento do cancro duro.

Rapid plasma reagin (RPR)

0 resultado final desses testes reagentes deve ser

Nao treponémicos

Toluidine red unheated serum test (TRUST)

expresso em titulos, conforme a dltima diluicdo que
apresentar reatividade (1:2, 1:4, 1:8 etc.).

Unheated-serum reagin (USR)

Sao importantes para diagndstico e monitoramento
da resposta ao tratamento.

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencao Integral as Pessoas com Infeccoes Sexualmente Transmissiveis 2020.”

Figura 2 — Testes imunoldgicos para diagndstico de sifilis

persistente, e apresentar desde titulos baixos até
elevados, a depender do titulo inicial encontrado no
momento do diagndstico.*"’

Recomenda-se iniciar a investigacdo por um teste
treponémico, de preferéncia o teste rapido, devido a
sua maior sensibilidade.>" Diante do resultado, exis-
tem diferentes combinacdes de utilizacdo de testes
treponémicos e nao treponémicos, com possiveis inter-
pretacdes e respectivas condutas (Figura 3)."3"

Os profissionais de satide, especialmente de me-
dicina e enfermagem, devem explicitar a finalidade
dos testes imunoldgicos no formuldrio de solicitacio
a rede laboratorial. Na abordagem diagnéstica, sao
consideradas trés situacdes diferentes: o diagnosti-
co de sifilis, quando nio se dispoe do teste rapido no
servico de satde; o diagnostico de sifilis, apos teste
rapido reagente no local da consulta; e o seguimento
do tratamento, quando o diagnéstico e o tratamen-
to foram realizados, sendo necessario monitorar os
titulos dos anticorpos nio treponémicos para controle
de cura, preferencialmente com o mesmo método uti-
lizado no diagnostico.”

Ndo existe teste padrdo ouro para diagnostico de
neurossifilis. Este baseia-se na combinacio de acha-
dos clinicos, alterages do liquido cefalorraquidiano

(LCR) e resultado de teste nao treponémico no LCR.
E raro encontrar pessoas com neurossifilis que ndo
apresentem pleocitose.”” Embora niveis de proteina no
LCR ndo sejam nem sensiveis nem especificos para o
diagnostico de neurossifilis, a normalizagio proteica é
importante para o monitoramento pos-tratamento.***

Tratamento

Recomenda-se tratamento imediato, com benzil-
penicilina benzatina, apés um teste — treponémico ou
ndo treponémico — reagente para sifilis nas seguintes
situacdes, independentemente da presenca de sinais
e sintomas:” gestantes; vitimas de violéncia sexual;
pessoas com chance de perda de seguimento (que nio
retornarao ao servigo); pessoas com sinais e sintomas
de sifilis primaria ou secundaria; e pessoas sem diag-
nostico prévio de sifilis.

0 tratamento apds o primeiro teste reagente nao
exclui a necessidade de realizacio do segundo teste,
do seguimento clinico-laboratorial e do diagnosti-
co e tratamento das parcerias sexuais. Hi esquemas
terapéuticos especificos conforme a classificacao cli-
nica da sifilis (Figura 4).” A resolucdo dos sinais e
sintomas apos o tratamento indica resposta 2 terapia.

4 Epidemiol. Serv. Saude, Brasilia, 30(Esp.1):e2020616, 2021
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Primeiro teste® + teste

Possiveis interpretacoes
complementar

Conduta

Teste treponémico reagente + teste
nao treponémico reagente ou Teste
nao treponémico reagente + teste

- Diagnéstico de sfilis

« Classificacdo do estagio clinico a ser
definida de acordo com o tempo de
infeccdo e o histérico de tratamento.

treponémico reagente o o
- Cicatriz sorolégica®

- Realiza-se um terceiro

- Se reagente: diagnéstico de sifilis ou
cicatriz soroldgica.

teste treponémico com
metodologia diferente do

Teste ndo treponémico reagente + J )
treponémico realizado.

teste treponémico ndo reagente ou
Teste treponémico reagente + teste

- Se ndo reagente: considera-se
resultado falso reagente para o
primeiro teste, sendo excluido o
diagnéstico de sifilis.

nao treponémico ndo reagente

definicdo de conduta.

- Se o terceiro teste treponémico ndo estiver disponivel, avaliar
exposicdo de risco, sinais e sintomas e histdrico de tratamento para

- Cicatriz sorolgica®

- Quando for sfilis, tratar, realizar
monitoramento com teste ndo
treponémico e notificar o caso de
sifilis.

- Quando for confirmado caso de
cicatriz soroldgica, apenas orientar.

- Para os casos concluidos como
auséncia de sifilis, apenas orientar.

Teste nao treponémico ou treponémico
nao reagente + nao realizar teste
complementar se o primeiro teste for
ndo reagente e se ndo houver suspeita
clinica de sifilis primdria

imunoldgica® de sifilis recente.

- Auséncia de infeccdo ou periodo de janela

- Em caso de suspeita clinica e/ou
epidemioldgica, solicitar nova coleta
de amostra em 30 dias.

- Evitar retardar a instituicao do
tratamento, caso o diagndstico

de sifilis seja o mais provavel (ex.:
visualizagdo de Ulcera anogenital) ou o
retorno da pessoa ao servico de sadde
nao possa ser garantido.

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis 2020."
Notas: a) Recomenda-se tratamento imediato com benzilpenicilina benzatina apds apenas um teste reagente de sifilis (teste treponémico ou ndo treponémico) nas situagdes descritas no item
“Tratamento’, sem excluir a necessidade de realizacdo do segundo teste para defini¢do do diagndstico; b) Tratamento anterior documentado com queda da titulagdo em pelo menos duas diluicdes;
¢) Janela imunoldgica: periodo entre a infeccdo e a produgdo suficiente de anticorpos para serem detectados por testes imunoldgicos.

Figura 3 — Resultados de testes treponémicos e nao treponémicos, interpretacao e conduta

Deve ser realizado o monitoramento pos-tratamento
com teste ndo treponémico para determinar a resposta
imunoldgica adequada.”

Para assegurar a disponibilidade da benzilpe-
nicilina benzatina, esta passou a ser adquirida de
forma centralizada pelo Ministério da Satde, como
componente estratégico da assisténcia farmacéutica
na Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais, a
partir de 2017.% Os casos notificados de sifilis (adqui-
rida e em gestantes) subsidiam a base de calculo para
compra e distribuicao."

A benzilpenicilina benzatina deve ser administrada
por via intramuscular (IM)." A regido ventro-gltitea
€ 0 local preferencial, por ser livre de vasos e nervos
importantes e constituir tecido subcutineo de menor
espessura, o que implica poucos efeitos adversos e me-
nor dor local.”” A regido do vasto lateral da coxa e o

dorso gliteo sdo outras opdes para aplicacio. Quando
€ inviavel a aplicagdo pela via IM nos locais indicados
devido a presenca de silicone (prétese ou silicone liqui-
do industrial), recomenda-se o tratamento alternativo

por via oral (Figura 4)."

A reacio de Jarisch-Herxheimer é um episodio que
pode acontecer nas primeiras 24 horas apds o inicio
do tratamento com penicilina, principalmente na
sifilis primaria e secundaria. Manifesta-se por meio de
exacerbacio das lesoes cutaneas, com eritema, dor ou
prurido, mal-estar geral, febre, cefaleia e artralgia.”®
Os antipiréticos podem ser utilizados para controlar
os sintomas, porém nao ha comprovagdo de preven-
¢a0 da reacdo.* As pessoas devem ser alertadas quanto
a possibilidade de ocorréncia desse evento benigno e
autolimitado,” e, especialmente, sobre a distin¢ao em
relagdo aos quadros de alergia a penicilina.®

Epidemiol. Serv. Saude, Brasilia, 30(Esp.1):e2020616, 2021 5



I Sifilis adquirida

Classificacao clinica

Esquema terapéutico

Alternativa®(exceto para
gestantes)

Seguimento

Sifilis recente: sifilis primaria,
secundaria e latente recente (com

Benzilpenicilina benzatina 2,4
milhdes de unidades internacionais
(U1), intramuscular (IM), dose tnica

Doxiciclina 100mg, 12/12h, via oral

Teste ndo treponémico trimestral
até 12 meses de acompanhamento

até um ano de evolugdo) (1,2 milhdo em cada gliteo)

(V0), por 15 dias (em gestantes, o controle deve ser

mensal)

Benzilpenicilina benzatina 2,4
milhdes de Ul, IM, 1vez/semana
(1,2 milhdo em cada gliteo) por 3
semanas®

Sifilis tardia: sifilis latente tardia
(com mais de um ano de evolugdo)
ou latente com duracdo ignorada e

sffilis tercidria —
Dose total: 7,2 milhdes

Teste ndo treponémico trimestral
até 12 meses de acompanhamento
(em gestantes, o controle deve ser
mensal)

Doxiciclina 100mg, 12/12h, VO, por
30 dias

Benzilpenicilina potdssica
(cristalina), 3 a4 milhdes de Ul,
4/4h, intravenosa (IV) ou por
infusao continua, totalizando 18-24
milhdes por dia, por 14 dias

Neurossifilis

Ceftriaxona 2g, IV, 1x/dia, por 10-14
dias

Exame de liquido cefalorraquidiano
de 6/6 meses até normalizacdo

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencao Integral as Pessoas com Infeccoes Sexualmente Transmissiveis 2020.”

Notas: a) A benzilpenicilina benzatina é a tinica op¢ao sequra e eficaz para o tratamento adequado das gestantes. Qualquer outro tratamento realizado durante a gestacao, para fins de definicao de caso
e abordagem terapéutica de sifilis congénita, é considerado tratamento ndo adequado da mée; por conseguinte, o recém-nascido serd notificado como sffilis congénita e submetido a avaliacao clinica e
laboratorial; b) 0 intervalo entre doses ndo deve ultrapassar 14 dias. Caso isso ocorra, 0 esquema deve ser reiniciado.”

Figura 4 - Tratamento e seguimento de casos de sifilis e neurossifilis

0 risco de anafilaxia da utilizacao de benzilpenici-
lina benzatina foi 0,002%, esperando-se de 0 a 3 casos
de anafilaxia por 100.000 pacientes tratados, segun-
do revisdo sistematica com metanalise de 13 estudos.
Na populagio de gestantes, ndo houve reagio anafi-
latica ou morte devido ao uso da benzilpenicilina
benzatina em 1.244 mulheres, com um caso de rash
cutaneo relatado.’!

A adrenalina é o medicamento de escolha para
tratamento da reacdo anafilatica. Caso esta ocorra,
devem-se seguir recomendacdes do protocolo da aten-
cdo primaria a saide em relacdo ao atendimento 2
demanda espontanea e urgéncias e emergéncias.”

0 receio de profissionais de satide relacionado as
reacdes adversas decorrentes da penicilina, sobretudo
a rarissima reaco anafilatica, contribui para a perda
do momento oportuno de tratamento de pessoas com
sifilis; além disso, mantém a cadeia de transmissdo da
infeccao e a ocorréncia de sifilis congénita.” Profissio-
nais de enfermagem estdo respaldados pelo Conselho
Federal de Enfermagem para ampla administracdo da
benzilpenicilina benzatina na atencéo primaria.*3*

Estima-se que 80% a 90% dos autorrelatos de aler-
gia a penicilina sdo considerados equivocados, na sua
maioria em decorréncia da dificuldade em diferenciar
0 que € reacdo ou sintoma da doenga.”® Algumas si-
tuacdes isoladamente nao configuram alergia, como

sintomas gastrointestinais, cefaleia, prurido, historia
familiar e reacdes suspeitas ha mais de dez anos. A
historia clinica deve ser minuciosa para a estratifica-
¢do de risco de alergia a penicilina, bem como para
a obtencdo adequada das informacGes e definicao
da conduta correta. Dessa forma, evitam-se encami-
nhamentos desnecessdrios para dessensibilizacdo em
ambiente hospitalar.*

0 monitoramento da resposta ao tratamento é
mandatorio e deve ser realizado em toda a rede de
atencdo ambulatorial a satide. A avaliacdo do de-
clinio dos marcadores de resposta imunoldgica ao
T. pallidum utiliza como parametro o teste nao tre-
ponémico néo reagente ou a queda na titulacio em,
pelo menos, duas diluicoes em até seis meses para sifi-
lis recente e queda na titulacio em, pelo menos, duas
diluicoes em até 12 meses para sifilis tardia.*3%

Quanto mais precoce for o diagndstico e o tra-
tamento, mais rapidamente anticorpos circulantes
desaparecerdo, ocorrendo a negativacio dos testes
ndo treponémicos, ou, ainda, a estabilizacdo destes
em titulos baixos. O registro da titulacdo do teste nao
treponémico no inicio do tratamento serve como base
para o monitoramento clinico-laboratorial."”

S@o critérios de retratamento com benzilpenicilina
benzatina:"® auséncia de reducao da titulaciao em duas
diluicdes no intervalo de seis meses (sifilis recente) ou
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12 meses (sifilis tardia) apos o tratamento adequado
(ex.: de 1:32 para 1:8), ou aumento da titulacio em
duas dilui¢des ou mais (ex.: de 1:16 para 1:64), ou per-
sisténcia ou recorréncia de sinais e sintomas clinicos.

Em casos de reinfeccdo, recomenda-se a investi-
gacao de neurossifilis por meio de punc¢do lombar na
populacio geral, quando nao houver exposicao sexual
de risco. Para pessoas vivendo com HIV (PVHIV), a
investigacdo estd indicada em todos os casos de retra-
tamento, independentemente de ter ocorrido ou nao
nova exposicdo. Apos o tratamento adequado, quando
descartada nova exposicdo sexual de risco durante o
periodo analisado, a persisténcia de resultados rea-
gentes em testes nao treponémicos, com queda prévia
da titulagio em pelo menos duas diluigdes, € deno-
minada de cicatriz soroldgica e ndo caracteriza falha
terapéutica.”

Para neurossifilis, devem ser tratadas todas as
pessoas que apresentem VDRL reagente no LCR, in-
dependentemente da presenca de sinais e sintomas
neuroldgicos ou oculares, ou VDRL nio reagente no
LCR, mas com alteracdes bioquimicas no LCR e pre-
senca de sinais e sintomas neuroldgicos ou oculares
ou alteracdes de imagem do SNC caracteristicos da
doenca, e desde que essas alteracdes nao possam ser
explicadas por outra doenca. Os pacientes com exame
inicial negativo no LCR também devem ser submetidos
a puncio de liquor de controle apos seis meses do tér-
mino do tratamento (Figura 4).

Na persisténcia de alteragdes do LCR, é indicado
retratamento com benzilpenicilina benzatina. Em
amostras de sangue, a queda da titulacio de testes nao
treponémicos em pelo menos duas diluicdes ou soror-
reversao para nao reagente pode ser um parametro a
ser considerado como resposta ao tratamento da neu-
rossifilis, principalmente em um contexto de puncio
lombar indisponivel.*!

Vigilancia, prevencao e controle

A sifilis adquirida € de notificacao compulsoria no
Brasil desde 2010, conforme a Portaria de Consolida-
40 n° 4, de 28 de setembro de 2017.* Tal notificacio
€ obrigatoria para médicos, demais profissionais de
satde ou responsaveis pelos servicos de satide publi-
cos e privados que prestam assisténcia ao paciente.”
Assim, reforca-se a necessidade da notificacdo oportu-
na de todos os casos a0 Sinan, de forma a subsidiar a

Francisca Lidiane Sampaio Freitas e colaboradores

formulacio e implementagao de politicas puiblicas em
IST no pais.

Estima-se que 46% a 60% das parcerias sexuais de
pessoas com sifilis (primaria e secundaria) estejam
infectadas.* Se houver exposicio recente (em até 90
dias), mesmo que a pessoa apresente testes imuno-
logicos ndo reagentes,’ recomenda-se tratamento
presuntivo com dose tinica de benzilpenicilina benza-
tina 2,4 milhdes de unidades internacionais (UI), IM
(1,2 milhdo de UI em cada gliteo). Salienta-se que
a avaliagdo clinica e o seguimento laboratorial sao
indispensaveis.” A abordagem dos contatos sexuais
contribui para diminuir a carga da infec¢do na comu-
nidade, rastrear pessoas assintomaticas e identificar
redes de risco sexual.®

Para o seguimento clinico-laboratorial das pessoas
com sifilis adquirida, a titulacao do teste ndo trepo-
némico deve ser realizada a cada trés meses até o 12°
més do acompanhamento (3, 6, 9 e 12 meses). Esse
monitoramento contribui para classificar a resposta
ao tratamento, identificar possivel reinfeccao e estabe-
lecer a conduta adequada para cada caso."

Na maioria das rotinas laboratoriais, os testes nao
treponémicos ndo sao automatizados, o que pode cau-
sar diferenca entre leituras, quando métodos distintos
sao utilizados ou realizados por mais de um obser-
vador. Por isso, variacdes do titulo em uma diluicdo
(ex.: de 1:16 para 1:8) ndo possuem significado cli-
nico. Recomenda-se que o seguimento seja realizado,
sempre que possivel, com o mesmo método utilizado
no diagnostico."”

No capitulo de sifilis adquirida do PCDT consta
uma secdo sobre o algoritmo de decisao clinica para
manejo da sifilis (adquirida e em gestantes), com a
sintese das recomendacBes para rastreamento, diag-
nostico, tratamento, notificacio e monitoramento
clinico-laboratorial dos casos."

Populagbes e situagdes especiais
Gestantes

As gestantes devem ser testadas para sifilis na
primeira consulta de pré-natal (idealmente no pri-
meiro trimestre), no inicio do terceiro trimestre e
na internacio para o parto, em caso de abortamen-
to, ou natimortalidade, ou historia de exposicdo de
risco, ou violéncia sexual. 0 monitoramento clinico-
-laboratorial com teste ndo treponémico deve ser
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mensal durante a gestacdo.* Apés o parto, esse segui-
mento € trimestral até o 12° més de acompanhamento."”

E indispensavel garantir diagndstico e tratamento
de gestantes e parcerias sexuais, além de realizar o
registro dos procedimentos na caderneta de pré-natal.
Tais condutas contribuem para impedir que o recém-
nascido seja submetido a intervencdes biomédicas
desnecessarias.”® Também € importante estimular a
participacdo de pai ou parceria durante todo o pro-
cesso de pré-natal, para o fortalecimento de vinculos
afetivos saudaveis.”’

Infecgdio pelo HIV

Para todas as PVHIV diagnosticadas com sifilis, em
caso de sinais ou sintomas oculares ou neurologicos, a
consulta com especialistas deve ser precoce e a pun¢ao
lombar € imposicdo diagndstica. As recomendacdes
para a realizacdo de pungo lombar em PVHIV a fim
de investigar neurossifilis abrangem presenca de sin-
tomas neuroldgicos ou oftalmologicos, evidéncias de
sifilis terciaria ativa e falha do tratamento clinico, in-
dependentemente da historia sexual."

Na infeccdo por HIV, as manifestaces clinicas da
sifilis e a resposta terapéutica podem ser distintas
devido 2 imunidade de cada pessoa. Destacam-se
presenca de muiltiplos cancros, maior frequéncia das
lesdes secundarias e reacio de Jarisch-Herxheimer. "%
Os critérios de diagndstico e tratamento de sifilis para
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I Sifilis adquirida

Abstract

The Clinical Protocol and Therapeutic Guidelines for
Comprehensive Care for People with Sexually Transmitted
Infections, published by the Ministry of Health of Brazil
in 2020, includes the update on acquired syphilis. The
document comprises rapid lests use, safety and efficacy
of the administration of benzathine benzylpenicillin,
Jollow-up of cases, clinical and laboratory management
of neurosyphilis, approach to sexual partnerships,
assistance and monitoring of diagnosed pregnant
women, and specificities of syphilis and HIV co-infection,
as well as a summary of the notification of cases. It is
necessary lo train health managers and professionals
on a continuous basis, with a view lo infegrating care
and surveillance, strengthening effective syphilis control
actions, increasing the search for sexual partnerships,
and expanding the access of the most vulnerable
populations fo health services.

Keywords: Syphilis; Clinical Protocols; Diagnosis;
Therapeutics.

Resumen

El Protocolo Clinico y Directrices Terapéuticas para
la atencion integral a las personas con infecciones de
transmision sexual, publicado por el Ministerio de Salud
de Brasil en 2020, incluye la actualizacion sobre la
sifilis adquirida. El documento comprende las pruebas
rdpidas, la seguridad y eficacia de la administracion de
bencilpenicilina benzatinica, el seguimiento de casos,
el manejo clinico y de laboratorio de la neurosifilis,
el enfoque de las parejas sexuales, la asistencia y
seguimiento de embarazadas diagnosticadas y las
especificidades de la coinfeccion sifilis y VIH, asi como
un resumen de la notificacion de casos. Es necesario
capacitar a los gerentes y profesionales de la salud de
manera continua, con miras a integrar la atencion y la
vigilancia, fortalecer las acciones efectivas de control de
la sifilis, expandir la bisqueda de las parejas sexuales y
ampliar el acceso de las poblaciones mds vulnerables a
los servicios de salud.

Palabras  clave:
Diagndstico; Terapéutica.

Sifilis;  Protocolos  Clinicos;

Recebido em 28/07/2020
Aprovado em 23/09/2020

Editora associada: Tais Freire Galvao - @ orcid.org/0000-0003-2072-4834

12 Epidemiol. Serv. Saude, Brasilia, 30(Esp.1):e2020616, 2021


https://orcid.org/
http://orcid.org/0000-0003-2072-4834

Francisca Lidiane Sampaio Freitas e colaboradores

| Errata

No artigo “Protocolo Brasileiro para Infeccoes Sexualmente Transmissiveis 2020: sifilis adqui-
rida”, doi: 10.1590/51679-4974202100004.esp1, Figura 2 — Testes imunoldgicos para diagndstico de sifilis e
Figura 3 — Resultados de testes treponémicos e no treponémicos, interpretacao e conduta, publicado no periddico
Epidemiologia e Servicos de Savide, v. 30(Esp.1):1-12, nas paginas 4 e 5:

Figura 2 — Testes imunoldgicos para diagnostico de sifilis

Onde se lia:

Testes imunoldgicos

Tipos

Observagoes

Treponémicos

Teste rapido (ex.: imunocromatograficos)

Sao 0s primeiros a se tornar reagentes.

Teste de imunofluorescéncia indireta - fluorescent
treponemal antibody-absorption (FTA-Abs)

Permanecem reagentes na maioria dos casos de
sifilis durante toda a vida, independentemente do
tratamento.

Ensaios imunoenzimaticos - enzyme-linked
immunossorbent assay (ELISA) e suas variacdes, como
0s ensaios de quimioluminescéncia

Sao importantes para diagndstico, mas ndo estdo
indicados para o monitoramento da resposta ao
tratamento.

Testes de hemaglutinacao - Treponema Pallidum
Haemagglutination Test (TPHA) e de aglutinacdo de
particulas - T. pallidum particle agglutination assay
(TPPA); ensaios de micro-hemaglutinacéo - micro-
haemagglutination assay (MHA-TP)

Tornam-se reagentes cerca de uma a trés semanas

Venereal disease research laboratory (VDRL) ) ;
apds o aparecimento do cancro duro.

Rapid plasma reagin (RPR) 0 resultado final desses testes reagentes deve ser
expresso em titulos, conforme a dltima diluicdo que

apresentar reatividade (1:2, 1:4, 1:8 etc.).

Nao treponémicos
Toluidine red unheated serum test (TRUST)

Sao importantes para diagndstico e monitoramento

Unheated-serum reagin (USR) da resposta ao tratamento,

Leia-se:

Testes imunologicos Tipos Observagoes

Teste rdpido (ex.: imunocromatograficos) S&0 0s primeiros a se tornarem reagentes.

Teste de imunofluorescéncia indireta - fluorescent
treponemal antibody-absorption (FTA-Abs)

Permanecem reagentes na maioria dos casos de sifilis
durante toda a vida, independentemente do tratamento.

Ensaios imunoenzimaticos - enzyme-linked Sao importantes para diagndstico, mas nao estao
immunossorbent assay (ELISA) e suas variacdes, como | indicados para o monitoramento da resposta ao

Treponémicos 0s ensaios de quimioluminescéncia tratamento.

Testes de hemaglutinacao - Treponema Pallidum
Haemagglutination Test (TPHA) e de aglutinacdo de
particulas - T. pallidum particle agglutination assay
(TPPA); ensaios de micro-hemaglutinacdo - micro-
haemagglutination assay (MHA-TP)

Continua
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Continuacdo

Testes imunoldgicos

Tipos

Observacoes

Venereal disease research laboratory (VDRL)

Rapid plasma reagin (RPR)

Nao treponémicos

Toluidine red unheated serum test (TRUST)

Unheated-serum reagin (USR)

Tornam-se reagentes cerca de uma a trés semanas apés o
aparecimento do cancro duro.

0 resultado final desses testes reagentes deve ser expresso
em titulos, conforme a ultima diluicdo que apresentar
reatividade (1:2, 1:4, 1:8 etc.).

Sao importantes para diagndstico e monitoramento da
resposta ao tratamento.

Figura 3 — Resultados de testes treponémicos e nao treponémicos, interpretagdo e conduta

Onde se lia:

Primeiro teste® + teste
complementar

Possiveis interpretacoes

Conduta

Teste treponémico reagente + teste
nao treponémico reagente ou Teste
nao treponémico reagente + teste

« Classificacdo do estagio clinico

a ser definida de acordo com o
tempo de infecdo e o histérico de
tratamento.

- Diagnéstico de sfilis

- Quando for sifilis, tratar, realizar
monitoramento com teste nao
treponémico e notificar o caso de sffilis.

treponémico reagente

- icatriz sorolégica®

- Quando for confirmado caso de cicatriz
soroldgica, apenas orientar.

Teste ndo treponémico reagente +
teste treponémico nao reagente ou
Teste treponémico reagente + teste nao

- Se reagente: diagndstico de sifilis

- Realiza-se um terceiro ou cicatriz soroldgica.

- Quando for sifilis, tratar, realizar
monitoramento com teste nao
treponémico e notificar o caso de sffilis.

teste treponémico com
metodologia diferente do
treponémico realizado.

- Se ndo reagente: considera-se
resultado falso reagente para o
primeiro teste, sendo excluido o
diagnéstico de sifilis.

- Quando for confirmado caso de cicatriz
soroldgica, apenas orientar.

treponémico ndo reagente

- Se o terceiro teste treponémico ndo estiver disponivel, avaliar
exposicao de risco, sinais e sintomas e histérico de tratamento para
definicdo de conduta.

- Para os casos concluidos como
auséncia de sifilis, apenas orientar.

- Cicatriz sorolgica®

Teste ndo treponémico ou treponémico
nao reagente + ndo realizar teste
complementar se o primeiro teste for
nao reagente e se nao houver suspeita
clinica de sifilis primaria

- Auséncia de infeccdo ou periodo de janela
imunolégica“ de sfilis recente.

- Em caso de suspeita clinica e/ou
epidemioldgica, solicitar nova coleta de
amostra em 30 dias.

- Evitar retardar a institui¢ao do
tratamento, caso o diagndstico de sifilis
seja 0 mais provavel (ex.: visualizacao
de tlcera anogenital) ou o retorno da
pessoa ao servico de satide ndo possa
ser garantido.
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Primeiro teste® + teste
complementar

Possiveis interpretacoes

Conduta

Teste treponémico reagente + teste
nao treponémico reagente ou Teste
nao treponémico reagente + teste
treponémico reagente

« Classificacdo do estagio clinico a ser
definida de acordo com o tempo de
infeccdo e o histdrico de tratamento.

- Diagnéstico de sffilis

- icatriz sorolgica®

Teste ndo treponémico reagente +

teste treponémico nao reagente ou
Teste treponémico reagente + teste
ndo treponémico ndo reagente

- Se reagente: diagnéstico de sifilis ou

- Realiza-se um terceiro dicatriz soroldgica.

teste treponémico com
metodologia diferente do
treponémico realizado.

- Se ndo reagente: considera-se
resultado falso reagente para o
primeiro teste, sendo excluido o
diagnéstico de sifilis.

- Se 0 terceiro teste treponémico ndo estiver disponivel, avaliar
exposicdo de risco, sinais e sintomas e histdrico de tratamento para
defini¢do de conduta.

- Cicatriz sorol6gica®

- Quando for sifilis, tratar, realizar
monitoramento com teste nao
treponémico e notificar o caso de
sifilis.

- Quando for confirmado caso de
cicatriz soroldgica, apenas orientar.

- Para os casos concluidos como
auséncia de sifilis, apenas orientar.

Teste nao treponémico ou treponémico
nao reagente + ndo realizar teste
complementar se o primeiro teste for
nao reagente e se nao houver suspeita
clinica de sifilis primdria

- Auséncia de infeccdo ou periodo de janela
imunoldgica® de sifilis recente.

- Em caso de suspeita clinica e/ou
epidemioldgica, solicitar nova coleta
de amostra em 30 dias.

- Evitar retardar a instituicdo do
tratamento, caso o diagndstico

de sifilis seja o mais provavel (ex.:
visualizacdo de tlcera anogenital) ou 0
retorno da pessoa ao servico de sadde
ndo possa ser garantido.

Epidemiol. Serv. Saude, Brasilia, 30(Esp.1):e2020616, 2021

15




