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Resumo

OBJETIVO: Foi avaliar a prevaléncia de Chlamydia trachomatis e os fatores de risco associados & infecgdo em
amostras endocervicais de mulheres atendidas em ambulatério de Ginecologia e Obstetricia. METODOS: Amostras
de secregdo endocervical de 200 mulheres atendidas em Hospital Universitério foram avaliadas para diagnosticar C.
frachomatis com uso da reagdo em cadeia da polimerase (PCR) utilizando primers CTO5/CT06 que amplificam 281
pares de bases da principal proteina de membrana externa de C. frachomatis. Todas as participantes responderam
a um questiondrio pré-codificado e autoaplicavel. Os dados foram analisados no programa do sofiware SPSS
17.0; para a andlise multivariada foi utilizada a regresséo de Poisson. RESULTADOS: Das 200 mulheres que foram
incluidas no estudo, a prevaléncia de infecgdo por C. trachomatis foi de 11% (22 pacientes) e destas 55 (27,5%)
foram positivas para o HPV. Os fatores de risco associados & infecgdo por C. trachomatis foram: ter 8 anos ou menos
de escolaridade (p<0,001), renda familiar de até 1 salério minimo (p=0,005), primeira relagdo sexual com 15
anos ou menos (p=0,04) e ser portadora do virus HIV (p<0,001). Apés a andlise multivariada, apenas as varidveis
escolaridade igual ou inferior a oito anos [RP 6,0; IC95% 1,26-29,0; p=0,02) e presenca do HIV [RP 14, 1; IC95%
3,4-57,5; p<0,001) permaneceram significantes. CONCLUSOES: A prevaléncia de C. frachomatis em amostras
endocervicais pelo método de PCR foi de 11%. Os fatores associados & maior infecgdo por C. irachomatis foram
menor escolaridade e ser portar o virus HIV.

Abstract

PURPOSE: It was to determine the prevalence of Chlamydia frachomatis and the risk factors associated with infection
in endocervical specimens from women seen in outpatient Obstefrics and Gynecology. METHODS: Samples of
endocervical secrefion of 200 women freated af the University Hospital of the Federal University of Rio Grande were
analyzed for the presence of C. frachomatis by polymerase chain reaction [PCR) using primers that amplify CTO5/
CTO06 281 base pairs of the main outer membrane protein of C. trachomatis. All participants completed a precoded
and self-report questionnaire. Data were analyzed with the SPSS 17.0 software; for multivariate analysis it was used
Poisson regression. RESULTS: Of the 200 women who were included in the study, the prevalence of infection with C.
frachomatis was 11% (22 patients) and these 55 (27.5%) were positive for HPV. Risk factors associated with infection
by C. trachomatis were: 8 years or less of schooling (p<0.001), family income below the poverty level ([p=0.005), first
infercourse af age 15 or less (p=0.04) and being a carrier of the virus HIV [p<0.001). After multivariate analysis, only
the variables of schooling or less than eight years (PR 6.0; 95%Cl 1.26-29.0; p=0.02) and presence of HIV (RP 14.1;
Q5%Cl 3.4-57.5; p<0.001) remained statistically significant. CONCLUSIONS: The prevalence of C. trachomatis
in endocervical specimens by PCR was 11%. The factors associated with a higher infection by C. trachomatis were
lower education and being HIV positive.
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Introducao

Chlamydia trachomatis é uma bactéria gram-negativa,
intracelular obrigatéria', com um ciclo de desenvolvimen-
to bifdsico que ocorre com coexisténcia de duas formas
morfolégicas distintas — os corpusculos elementares
(CE), que sdo extracelulares, metabolicamente inativos
e infecciosos, e os corpusculos reticulares (CR), que sio
intracelulares, ndo infecciosos e metabolicamente ativos?.
A infeccdo por C. trachomatis é a mais comum doenga se-
xualmente transmissivel (DST) causada por bactéria em
todo o mundo, superando a infec¢do gonocdcica e sifilis?,
constituindo um dos maiores problemas de satde publica.

Estima-se que ocorram cerca de 92 milhdes de novos
casos de infec¢des por ano, e a maior prevaléncia tem sido
relatada no Sudeste da Asia (45 milhdes), seguido por Africa
Subsaariana (15 milhdes)*. O Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) relatou a existéncia de 976.445 casos de
infec¢Bes genitais causadas por C. trachomatis em 2005
nos EUA, e a prevaléncia em mulheres nos diversos esta-
dos variou entre 3,1 e 14,5%°. A Coordenacdo Nacional
Brasileira de AIDS e DST relata aproximadamente
2 milhdes de novos casos de infe¢do por C. trachomatis
por ano®. No Brasil, ndo existem estudos documentando
a situagdo real da infecg@o por C. trachomatis, estdao dispo-
niveis apenas estudos isolados em populag¢des especificas
do pais’’. A prevaléncia de infec¢ao por C. trachomatis no
Brasil varia de 0,60%a 20,7%°.

O maior desafio de firmar o diagnéstico dessa infecgdo
é a verificagdo de que 70 a 80% das mulheres infectadas
sdo assintomdticas'®e isso pode levar a sequelas graves,
como a doenga inflamatéria pélvica (DIP), gravidez ec-
tépica e a infertilidade'".

Os fatores de risco para aquisi¢do de infec¢do por C.
trachomatis descritos na literatura sdo: gestacdo, atividade
sexual precoce, multiplos parceiros, rela¢des sexuais sem
uso de preservativo, individuos portadores de outras
DSTs, fatores socioecondmicos, hdbito de fumar, falta de
conhecimento sobre DST, ser solteiro e uso de contracep-
tivos hormonais'®.

Em razdo da escassez de trabalhos relacionados a
infec¢do genital causada por C. trachomatis no Brasil,
especialmente nos Estados do sul do Pais, o presente
estudo teve como objetivo determinar a prevaléncia e os
fatores de risco associados a infec¢io por C. trachomatis
em amostras endocervicais de mulheres de uma cidade
do Estado do Rio Grande do Sul.

Métodos

Estudo transversal com amostragem por conveniéncia
realizada no periodo de setembro 2008 a mar¢o de 2010.
O ndmero da amostra foi calculado utilizando o programa

Epi-info 6.04%. Com base na média de 300 atendimentos no
periodo de 2 anos no ambulatério de Ginecologia e Obstetricia
Geral do Hospital Universitirio da Universidade Federal
do Rio Grande (HU-FURG) e nas referéncias encontradas
na literatura, que variam de 0,6a 20% para encontrar uma
prevaléncia de 10%, com um erro de +~ 5% e um nivel de
confianca de 99%, seriam necessdrias 193 amostras.

Foram incluidas as pacientes com idade igual ou superior
a 14 anos que durante a consulta eram submetidas a coleta
do exame citopatolégico do colo uterino. Foram excluidas do
estudo participantes sem amostra suficiente para realizar a
extra¢do do 4cido desoxirribonucleico (DNA). No total,
200 mulheres participaram do estudo e todas responderam
a um questiondrio autoaplicdvel por meio do qual foram
obtidas informacdes sociodemogrificas (cor da pele, idade,
escolaridade, renda, estado civil) e ginecoldgicas (inicio da
vida sexual, nlimero de parceiros sexuais, uso de preservativo
e sintomas de DST).

Amostras de secrecio endocervical das participantes
foram coletadas, com o auxilio de uma escova Vagispec®,
para posterior anilise molecular. As amostras foram condi-
cionadas em tubos criogénicos contendo 1 mL de tampdo
Tris-EDTA (TE) (10 mM Tris-HCI pH 8,5; 1 mM EDTA)
e encaminhadas ao Laboratério de Biologia Molecular da
Faculdade de Medicina (FAMED) da FURG até a etapa de
extragio do DNA.

O DNA gendmico foi extraido das amostras utilizando
0 kit comercialmente adquirido: GFX Genomic Blood DNA
Purification Kit, da GE Healthcare®/ Amersham Biosciences®.
Para visualizacdo dos fragmentos de DNA, foi feita uma
elecroforese em gel de agarose 0,8%.

A partir do DNA gendmico extraido, um fragmento
de 281 pares de bases (pb) da regido do gene da proteina
da maior membrana externa (IMOMP) de C. trachoma-
tis foi amplificado por meio de polymerase chaim reaction
(PCR). Os primers utilizados para reacdo foram; CT05/06:
5’-GATAGCGAGCACAAAGAGAGCTAA-3'/5"-TTCAC
ATCTGTTTGCAAAACACGGTCGAAAACAAAG-3"2
A amplificagio foi realizada no termociclador MJ research®,
nas seguintes condi¢bes de ciclagem: desnaturacfo inicial
de 94°C por 5 min, seguido de 35 ciclos de 94°C por 30,
40°C por 30 's, 70°C por 20 s e extensdo final de 72°C por 4
min. Em cada reagfo, foi utilizado um controle positivo de
C. trachomatis previamente conhecido e um controle negativo
no qual ndo havia presenga de qualquer DNA.

Para determinac¢do do Human papillomavirus (HPV),
foi realizada uma PCR aninhada. O primeiro round, o qual
amplificou um fragmento de 450 pb da regido L1 do cap-
sideo viral, foi realizado com primers externos: MY09/11
(5’"CGTCCMAARGGA WACTGATC3") e MY11(5’GCMC
AGGGWCATAAYAATGG3'). O segundo round amplificou
um fragmento de 150 pb também da regido L1 e utilizou os
primers internos: GP5/6: S"TTTGTTACTCTGGTAGATAC3'/
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S’GAAAAATAAACTGTAAATCA3™. A PCR foi realizada
no termociclador MJ research® nas seguintes condi¢des de
ciclagem: 95°C por 9 min, seguidos de 40 ciclos de 95°C por
1 min, 55°C por 1 min, 72°C por 1 min e 72°C por 5 min,
para extensdo final.

Em seguida, foi realizada a eletroforese em gel de aga-
rose 2% para PCR CT 05/06, 1,0% para PCR MY09/11
e 2% para PCR GP5/6. Os fragmentos foram visualizados
por fluorescéncia UV por um sistema de fotodocumentacio
EDAS Kodak ap6s terem sido banhados em brometo de etidio
(10 mg/mL), e o0 tamanho foi comparado com o marcador de
peso molecular, Leidwing Biotc® Ladder 50 pb Puls.

A portabilidade do virus HIV foi confirmada por revisao
de prontudrio em que foi verificada a existéncia de dois exames
de imunoensaio (ELISA) positivo e um confirmatério, que no
nosso servico € realizado pelo método de imunofluorescéncia
indireta (IFI).

Para as andlises estatisticas, foram utilizados os pro-
gramas do soffware SPSS, prevendo a realizacdo da andlise
bruta, do cdlculo da razdo de prevaléncia, dos intervalos de
confianga e do valor p, considerando que as diferengas foram
estatisticamente significativas quando p<0,05 e utilizando
o teste exato de qui-quadrado. A andlise multivariada foi
realizada no programa SPSS com regressdo de Poisson,
sendo seguida de um modelo hierarquizado de andlise, no
qual foram integradas as varidveis com p=0,20 na andlise
bruta. No primeiro nivel, ingressaram as varidveis idade,
renda familiar e escolaridade. No segundo, entraram as
varidveis que representavam os fatores de risco para infec¢io
por C. trachomatis, como idade da primeira relagio sexual e
portabilidade do HIV.

A presente pesquisa foi submetida e aprovada pelo Comité
de Etica em Pesquisa na Area da Satde (CEPAS-FURG),
protocolo n®23116.003711/2010-14, parecer n° 121/2010.

Resultados

A prevaléncia de C. trachomatis foi de 11% (22 pacientes)
do total de mulheres que participaram do estudo. Entre as
200 participantes, 55 (27,5%) foram positivas para o HPV.
A idade das participantes variou de 15 a 71 anos, e a média
de idade foi de 33 anos; 63,5% eram brancas, 73,6% tiveram
nove ou mais anos de estudo e 40,7% viviam com renda
familiar igual ou superior a trés saldrios minimos mensais.

Do total, 41,3% haviam tido a primeira relagdo sexual
com idade entre 16 e 18 anos, 80,4% tiveram cinco ou me-
nos parceiros sexuais na vida, 31,9 usavam camisinha como
método contraceptivo, 13,3% estavam infectadas por alguma
DST e 9,2% estavam infectadas pelo HIV.

Entre as varidveis sociodemogréficas associadas a
presenga de C. trachomatis com diferenga significativa foram:
pacientes com 8 ou menos anos de estudo apresentaram
maior prevaléncia da infe¢do por C. trachomatis (p<0,001);

pacientes que viviam com até 1 saldrio minimo também
apresentaram maior prevaléncia da infecdo por C. trachomatis
(p=0,005); aquelas que tiveram inicio vida sexual com
15 anos ou menos aparentaram maior prevaléncia de
C. trachomatis (p=0,04). Houve correlagdo estatisticamente
significativa entre a portabilidade do HIV e a prevaléncia de
C. trachomatis (p<0,001); os dados podem ser encontrados
na Tabela 1.

A andlise multivariada mostrou que o maior risco
de infecdo por C. trachomatis estd associado a pacientes
com escolaridade <8 anos de estudo (IC95% 0,4—24.6;
RP 3,1; p=0,02) e aquelas infectadas pelo HIV (IC95%
3,4-57,5; RP 14,1; p<0,001) (Tabela 2).

Tabela 1. Prevaléncia de Chlamydia trachomatis e fatores de risco associados a infeccio
em amostra endocervical

C. trachomatis

Varidvel n (%) n (%) RP 1€95%  Valor p
Idade 0,05
35 ou mais 64 (42,7) 5(7.8) 1
25034 42 (28,0) 2(48) 06 01-30
20024 20 (13,3) 5(25) 32 1,099
19 ou menos 24 (16,0) 5(20,8) 27  08-84
Cor da pele 03
Branca 94 (63,5) 9(9,6) 1,0
Niio Branca 54 (36,5 8(14,8) 15 0,6-38
Estado civil 0,7
Com companheiro 88 (59,9) 9(10,2) 1,0
Sem companheiro 59 (40,1) 7(11,9) 12 05-29
Escolaridade <0,001
>9 anos 103 (73,6) 6(,9) 1,0
<8 anos 37(26,4)  10(27,0) 46 18-119
Renda familiar*
Mais de trés SM 66 (40,7) 3(4,5) 1 0,005
Dois SM 60 (37,1) 4(6,7) 18  04-75
Idade da primeira 0,04
relactio sexval
19 anos ou mais 34(22,7) 12,9 1,0
16 a 18anos 62 (41,3) 7(10,9) 38 03-299
15 anos ou menos 54 (36,0) 9(16,7) 57 0,7-42,8
N° de parceiros nos 03
vltimos seis meses
Zero 17.(11,0) 16,9 1,0
Um ou mais 137 (89) 17(12,4) 211 0,3-14,9
Usa preservativo 01
Sim 74 (48,7) 68,1 1,0
Nio 78(51,3)  12(154) 19 07-48
Sorologia para HIV 0,001
HIV- 178(90,8)  14(7,7) 1
HIV+ 18(9,2) 8 (44,4) 565 2,7-11,7
Sorologia para HPV 0,6
HPV- 145(72,5)  15(10,3) 1,0
HPV+ 55 (27,5 7(12,7) 12 05-28

RP: raz&o de prevaléncia; IC: intervalo de confianca; *Salério minimo (SM) na

época do esfudo era R$ 450,00.
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Tabela 2. Andlise multivariada dos fatores de risco associados @ infeccio por C. trachomatis
em amostra endocervical

Varidvel RP 1€95% Valor p
Idade

35 ou mais 1

25034 03 0,04-2,2 0,2

20024 1,5 0,2-11,6 0,6

19 anos ou menos 25 0,3-18,5 0,3
Escolaridade

>9 anos 1

<8 anos 6,0 1,26-29,0 0,02
Renda familiar*

Dois SM 1

Até um SM 31 0,4-24,6 0,2
Idade da primeira relacéio sexual

19 anos ou mais 1

16 a 18 anos 34 0,3-33,4 0,2

15 anos ou menos 1,6 0,1-18,1 0,7
Portabilidade do HIV

HIV- 1

HIV+ 14,1 3,4-575 <0,001

RP: razéo de prevaléncia; IC: intervalo de confianga; *Salério minimo (SM) na
época do esfudo era R$ 450,00.

Discussao

No presente estudo, a prevaléncia de C. trachomatis
foi de 11%. Estudo realizado feito no servi¢o de satide
publica na Bahia, utilizando o teste de amplifica¢do do
DNA na urina por meio da técnica de Ligase chain reaction
(LCR) também encontrou prevaléncia de 11,4%">'°. No
Brasil, encontramos taxas de infec¢do por C. trachomatis
que variam de 0,6% em amostra de urina de mulheres
que usam servico de satide comunitdria de Porto Alegre
por meio de PCR®, 6,1% em amostra cervical de mu-
lheres que usam servi¢o privado de Ginecologia em
Fortaleza usando captura hibrida IT1' 2 9,4% em amostra
cervicovaginal de gestantes de seis cidades brasileiras
usando captura hibrida” Frequéncias mais elevadas que
as observadas: 12,2% em amostra de urina de adoles-
cente de Vitéria mediante a técnica LCR'®; 28,7% em
amostra cervical de mulheres usando PCR em Manaus’.
No presente trabalho, pode-se observar que a prevaléncia
de C. trachomatis foi semelhante a encontrada em vérios
outros estudos realizados no Brasil apesar das diversas
técnicas para detec¢do em amostras bioldgicas diferentes.

Os principais fatores de risco para infec¢do por C.
trachomatis foram: idade igual ou inferior a 24 anos, renda
familiar, idade da primeira relagdo sexual, escolaridade
e portabilidade do virus HIV. Na literatura, os maiores
casos de infec¢do por C. trachomatis sio encontrados em
pafses em desenvolvimento, afetando pessoas mais po-
bres”®. Este trabalho foi realizado em hospital pablico,

e a maioria da populagdo que usa esse sistema de satide é
economicamente desfavorecida. Assim, a renda familiar
de até um saldrio minimo e a baixa escolaridade foram
fatores de risco para infecc¢do por C. trachomatis. Para
esclarecer o papel da renda familiar e da escolaridade
sobre a prevaléncia de C. trachomatis, seria importante a
realizagdo de um estudo em popula¢do da mesma regido
que usa somente o sistema de satde privado.

Inicio da vida sexual com 15 anos ou menos foi
um preditor para infec¢do por C. trachomatis. Relato de
inicio precoce da vida sexual e alta prevaléncia de C.
trachomatis também j4 foram relatados na literatura'®!?,
porém mais estudos sdo necessdrios para explicar quais
os mecanismos fisioldgicos envolvidos na sinalizagdo de
infec¢do por C. rrachomatis em pacientes que tém inicio
da vida sexual precoce.

Na andlise multivariada, as varidveis que persistiram
associadas significativamente a infec¢do por C. trachomatis
foram a escolaridade e a portabilidade do HIV. As pa-
cientes com oito ou menos anos de estudo tiveram mais
chance de infec¢do por C. trachomatis quando comparadas
com aquelas que tiveram mais anos de estudo. Para re-
verter essa situacdo, o acesso a educacio e a informagio
assumiria um papel fundamental na prevencio e na
promocio a saide de forma geral, fundamental em um
pais em crescimento como o Brasil.

Pacientes infectados por HIV apresentaram maior
prevaléncia de C. trachomatis. Esse resultado estd em
conformidade com outros trabalhos que relatam uma
correlacdo significativa entre a infec¢do pelo HIV e a
prevaléncia de C. trachomatis***'. A epidemiologia com-
binada dessas infec¢des pode ser parcial em razdo de as
DSTs, incluindo C. trachomatis e HIV, terem fatores de
risco sexual e comportamental semelhantes. As possiveis
relacGes entre a infec¢do por C. trachomatis e o HIV seriam
que a patogenia intracelular invasiva da C. trachomatis
pode causar danos substanciais para a camada epitelial
genital que podem facilitar a infec¢ao por HIV. Além
disso, as alteragdes imunolégicas, decorrentes da infecgdo
por HIV, podem favorecer infec¢do por C. trachomatis*'.
E importante salientar que o diagnéstico precoce de DST
como a C. trachomatis evita o risco de transmissdo de
outras DST e sequelas graves. Seria de extrema impor-
tincia a implementagdo do diagnéstico de C. trachomatis
como parte dos testes de rotina em todos os servicos de
Ginecologia e Obstetricia.

Apesar de a infec¢io por HPV nio ter se mostrado
significativa como fator de risco para aquisi¢dao de C.
trachomatis nesta pesquisa, € importante salientar sua alta
prevaléncia e sua importidncia como agente etiolégico
para o desenvolvimento do cancer cervical*.

Uma limitagdo deste estudo é o emprego de questiondrio
autoaplicdvel, no qual informagdes importantes podem




ser omitidas pelas participantes pelo receio de quebra de
sigilo, podendo interferir diretamente nos resultados.
Em conclusdo, a prevaléncia de C. trachomatis neste
estudo foi semelhante a outros estudos feitos no Brasil,
e fatores sociodemogréficos e a presenca do HIV sio
fatores de risco associados a infecgdo por C. trachomatis.
Diante desses dados, sdo necessdrios mais estudos para se
conhecer melhor a real situa¢do em relagéo a prevaléncia
de infectados por C. trachomatis e, futuramente, o desen-
volvimento de pesquisas visando 2 maior informacdo a
populac¢do em geral dos riscos, da forma de transmissdo
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