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Atencao integral as pessoas com Infec¢oes Sexualmente Transmissiveis
doi: 10.1590/51679-4974202100001.especial

Comprehensive care for people with Sexually Transmitted Infections

Atencion integral a personas con Infecciones de Transmision Sexual

infeccdes sexualmente transmissiveis (IST), baseados no Protocolo Clinico de Diretrizes Terapéuticas (PCDT)

para atencdo integral as pessoas com IST de 2020." Trata-se de publicacio conjunta da Epidemiologia e
Servicos de Satide: revista do Sistema Unico de Satide do Brasil (RESS) e da Revista da Sociedade Brasileira de
Medicina Tropical (RSBMT), no ambito da parceria firmada entre as duas revistas, com publicacdo simultinea e
em trés idiomas — portugués, espanhol e inglés —, visando a divulgacio do contetido para os profissionais da satide
envolvidos no cuidado as pessoas com IST.

0 cuidado as pessoas com IST — assim como outras condicoes de satide — deve refletir a melhor evidéncia
cientifica disponivel, aliada a fatores contextuais indissociaveis: a experiéncia do profissional, as caracteristicas
individuais e a potencialidade do sistema de satide. A sistematizacao do diagnostico e tratamento das pessoas com
IST requer, portanto, que as recomendacdes estejam organizadas e acessiveis aos profissionais de satide e que estes
recebam capacitacdo e possuam condicdes de trabalho apropriadas, permitindo que pessoas cuidem de outras
pessoas.

0 Sistema Unico de Satide (SUS), que desde a sua origem é pautado no conhecimento cientifico e melhores
praticas mundialmente reconhecidas, fomenta a elaboragdo de PCDT desde a instituicdo da Comissao Nacional
de Incorporago de Tecnologias no SUS, em 2011. A elaboracdo de PCDT visa orientar as condutas clinicas para
condicdes especificas a partir da definicio de perguntas de pesquisa, busca e avaliacdo das evidéncias cientifi-
cas, classificacdo da qualidade das evidéncias, graduagdo das recomendacdes, redacdo e consulta publica, sendo
prevista também sua atualizacio periddica.? Varios documentos que orientam a conduta clinica no SUS precedem
essa metodologia, e a adesdo integral a0 método depende de transicdo institucional, 2 medida que se reconhece que
o procedimento contempla tanto o rigor cientifico quanto a expertise e experiéncia clinicas estabelecidas no pais.

0 processo de elaboracio de recomendacdes baseadas em evidéncias cientificas depende também de capital
humano capacitado para localizar e interpretar as evidéncias, e de pesquisas cientificas bem conduzidas, livres
de conflitos de interesses, que respondam apropriadamente as questdes que se apresentam na pratica clinica.’
A utilizagio destas evidéncias, por sua vez, demanda a sua disseminagao entre os profissionais de satide. A adesao as
praticas recomendadas lanca mao de iniciativas de educacio e de supervisao em servico, entre outras estratégias de
implementagdo. Desde a elaboragdo das recomendagdes baseadas em evidéncias cientificas até a sua incorporagio,
existem barreiras que limitam a adesao integral. Sua ado¢io passa por mudanca de cultura que valoriza a ciéncia
e os profissionais para o cuidado. Situagdes que carecem de evidéncias podem ser priorizadas para pesquisas no
ambito do SUS, papel sinalizador que o PCDT assume nesses casos.” A pratica de elaboracdo e implementagdo de
recomendagdes baseadas em evidéncias possibilita que essa cultura seja estabelecida, com retroalimentacio do
processo em ciclo virtuoso de aprendizagem.

E ste nimero especial dedica-se a divulgar artigos sobre o diagndstico, tratamento e vigilancia das
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0s 18 artigos publicados neste niimero especial resultam da parceria bem-sucedida entre a RSBMT e a RESS,
e da colaboracao fundamental do grupo de especialistas envolvidos, que participaram na elaboracdo e revisao
dos manuscritos. Com a presente publicacio, a RESS e a RSBMT contribuem para a disseminacdo do PCDT para
atencao integral as pessoas com IST, visando alcancar os diferentes atores do SUS, em toda a sua capilaridade.
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Resumo

0 artigo sintetiza o capitulo sobre vigilancia epidemioldgica das infecgdes sexualmente transmissiveis (IST), que compde o
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PDCT) para Atencdo Integral as Pessoas com IST 2020, publicado pela Secretaria
de Vigilancia em Satde, do Ministério da Sadde do Brasil. Sdo apresentadas algumas reflexdes sobre as novas definicoes de
caso, para vigilancia da sifilis adquirida, sifilis em gestantes e sifilis congénita. 0 PCDT-IST 2020 foi elaborado com base em
evidéncias cientificas e validado em discussdes com especialistas. Também sao abordados aspectos epidemioldgicos e clinicos,
bem como orientagdes para gestores no manejo programatico e operacional desses agravos, e para profissionais de satide na
triagem, diagnostico e tratamento das pessoas com IST e suas parcerias sexuais, além de estratégias de acdo para a vigilancia,
prevengio e controle.

Palavras-chave: Vigilancia em Satde Publica; Sistemas de Informagéo em Satide; Sifilis; Sifilis Congénita; Notificacio de
Doencas; Monitoramento Epidemioldgico.
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I Vigildncia epidemioldgica

Apresentacao

0 artigo sintetiza o capitulo sobre vigilancia epi-
demioldgica das infecches sexualmente transmissiveis
(IST), que compde o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) para Atencio Integral as Pessoas
com IST, publicado pela Secretaria de Vigilancia em
Satide, do Ministério da Satide do Brasil. Para a elabo-
racao do PCDT foram realizadas a selecdo e a andlise
das evidéncias disponiveis na literatura, seguida de
discussdo, no formato de um painel de especialistas,
para elaboracdo de recomendacdes. O PCDT foi apro-
vado pela Comissdo Nacional de Incorporacio de
Tecnologias no Sistema Unico de Satide (Conitec)',
e atualizado pelo grupo de especialistas em IST do
PCDT-IST 2020.2

As infeccdes sexualmente transmissiveis
estdo entre as doengas mais comuns em
todo o mundo. Afetam a saiide e a vida das
pessoas, impactam a satide reprodutiva e
infantil, contribuem para a infertilidade,
complicagoes durante a gravidez e o parto.

Introdugao

As IST sdo causadas por virus, bactérias ou outros
microrganismos, transmitidas principalmente no
contato sexual sem uso de preservativos.” Conside-
radas um problema de satide publica, estdo entre as
doencas mais comuns em todo o mundo. Elas afetam
a saude e a vida das pessoas, causam um impac-
to importante sobre a satde reprodutiva e infantil,
contribuem para a infertilidade, complicacdes du-
rante a gravidez e o parto, e facilitam a transmissao
sexual do virus da imunodeficiéncia humana (buman
immunodeficiency virus, HIV); e, extremo caso, po-
dem levar a morte fetal .}

No Brasil, as bases para prevencio, diagnostico e
tratamento das IST estdao bem estabelecidas, bem como
seu modelo de vigilancia epidemioldgica, composto por
notificacio compulsoria, servicos sentinela e estudos
transversais em determinados grupos populacionais.*

As IST que fazem parte da lista nacional de
notificacdo compulsoria®® incluem os casos de sin-
drome da imunodeficiéncia adquirida (acquired
immunodeficiency syndrome, aids), HIV, HIV em
gestantes, hepatites virais, sifilis em gestantes, sifilis
adquirida e sindrome do corrimento uretral masculi-
no’ (Figura 1). Os protocolos de HIV e hepatites sao
especificos e tratados separadamente®" Em todo
o territério nacional, a notificacio compulséria da
sifilis congénita, da sifilis em gestantes e da sifilis
adquirida teve inicio em 1986, 2005 e 2010, respectiva-
mente (Figura 1).

0Os casos suspeitos ou confirmados constantes da
lista nacional de notificacdo compulsoria sao notifi-
cados por meio do Sistema de Informacao de Agravos
de Notificacao (Sinan) e seguem um fluxo ascendente,
iniciado nas vigilancias municipais, passando pelas es-
taduais, até a nacional. Em cada etapa desse processo,
os diversos atores envolvidos tm a responsabilidade
de coletar, analisar e divulgar as informagdes geradas
pelo Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica,
contribuindo para a melhoria da situagdo de satde,
subsidiando o planejamento e a adocdo das medi-
das de controle necessarias a0 conjunto ou grupos
especificos da populagdo brasileira, como também o
monitoramento e avaliacao das politicas, planos e pro-
gramas de satide."

Este artigo teve como objetivo apresentar algumas
reflexdes sobre as novas definicdes de caso para a vigi-
lancia da sifilis adquirida, sifilis em gestantes e sifilis
congénita, de acordo com o PCDT para Atencdo Inte-
gral as Pessoas com IST 2020.*

Aspectos epidemiolégicos

Com base nos dados de prevaléncia de 2009 a
2016, a Organizacgdio Mundial da Sadde (OMS)
estimou um total de 376,4 milhdes de casos inci-
dentes de IST, considerados curaveis. Desse total,
127,2 milhdes (IC,, 95,1;165,9) eram casos estima-
dos de clamidia, 86,9 milhdes (IC,,, 58,6;123,4) de
gonorreia, 156,0 milhdes (IC,, 103,4;231,2) de tri-
comoniase e 6,5 milhdes (IC, 5,57,1) de sifilis. A
prevaléncia global estimada de sifilis em homens e mu-
Iheres foi de 0,5% (IC,, 0,4;0,6), com valores regionais
variando de 0,1 a2 1,6%."

No Brasil, a prevaléncia da sifilis pode ser
estimada por meio de estudos transversais,
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Agravo Notificacdo instituidaem: | Portaria

Aids® 1986 Portaria n° 542, de 22 de dezembro de 1986
Sifilis congénita 1986 Portaria n° 542, de 22 de dezembro de 1986
Hepatite B 1998 Portaria n° 4.052, de 23 de dezembro de 1998
Hepatite C 1999 Portaria n° 1.461, de 22 de dezembro de 1999
HIV® em gestante e crianga exposta 2000 Portaria n° 993, de 4 de setembro de 2000
Hepatites virais (inclusdo das hepatites A, D e E) 2003 Portaria n° 2.325, de 8 de dezembro de 2003
Sifilis em gestantes 2005 Portaria n° 33, de 14 de julho de 2005

Sifilis adquirida 2010 Portaria n° 2.472, de 31 de agosto de 2010
HIVv® 2014 Portaria n° 1.271, de 6 de junho de 2014

Notas: a) Aids: sindrome da imunodeficiéncia adquirida; b) HIV: virus da imunodeficiéncia humana.

Figura 1 - Portarias que instituiram a notificacio compulséria das infeccoes sexualmente transmissiveis e sifilis

congénita, Brasil
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Fonte: Sistema de Informacdo de Agravos de Notificado.

Figura 2 - Taxa de deteccdo de

sifilis adquirida (por 100 mil habitantes), taxa de deteccdo de sifilis em gestantes e taxa

de incidéncia de sifilis congénita (por mil nascidos vivos) segundo ano de diagndstico, Brasil, 2010-2018
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realizados em populaces especificas.'* O grupo de
parturientes vinha sendo um dos alvos desses estudos,
monitorado por apresentar prevaléncia semelhan-
te a da populagio geral feminina. As estimativas
nacionais variaram de 1,7% (IC,, 1,2;2,2), no ano
2000, a 1,02% (IC,,, 0,841,25) em 2011-2012.+"
Entre jovens conscritos brasileiros, a prevaléncia de
sifilis ativa foi estimada pela ultima vez em 2016,
alcangando o valor de 1,1% (IC%% 0,85;1,40).' A esti-
mativa desifilis ativaem mulheres profissionais do sexo
variou de 2,4% (ICy, 1,7;3,4) em 2009 a 8,5%
(IC,,, 7,39,7) em 2016."

0 crescente ntimero de casos tem indicado a per-
sisténcia desses agravos, os quais, apesar de evitaveis,
continuam a desafiar os sistemas de satide. O pais re-
gistrou 650.258 casos de sifilis adquirida entre 2010 e
30/06/2019, 324.321 de sifilis em gestantes entre 2005
e 30/06/2019, e 214.891 de sifilis congénita entre 1998
e 30/06/2019.% No periodo de 2014 a 2018 (Figura 2),
ataxa de deteccao de sifilis adquirida elevou-se em trés

vezes (passou de 25,1 para 75,8 casos por 100 mil habi-
tantes); a de sifilis em gestantes, em 2,4 vezes (passou
de 8,9 para 21,4 casos por mil nascidos vivos); e a taxa
de incidéncia de sfilis congénita em 1,6 vez (passou de
5,5 para 9,0 casos por mil nascidos vivos). Em 2018, a
relagdo das taxas de deteccdo de sifilis em gestantes e
incidéncia de sifilis congénita foi de 2,4 gestantes com
sifilis para uma crianga com sifilis congénita, sendo
que em 14 Unidades da Federagdo (UFs), essa relacdo
encontra-se abaixo do patamar nacional (Figura 3).
A incidéncia da sifilis congénita ainda apresenta va-
lores muito acima dos estabelecidos pela OMS para
eliminacio desse agravo.”

Nio obstante a elevada deteccido de casos, é sabi-
do que a sifilis € um agravo subnotificado,>* com
implicacdes para a resposta as IST no pais, dado o
nuimero total de ocorréncias e aspectos relacionados a
comportamento e vulnerabilidade. A subestimaco de
casos pode comprometer o planejamento do sistema
de satide, no que concerne ao fornecimento continuo

Relacao de Taxas
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Figura 3 — Relacao da taxa de deteccao de sifilis em gestantes e taxa de incidéncia de sifilis congénita segundo Unidades

da Federacao, Brasil, 2018
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de insumos e implementacdo de acdes prioritarias,
principalmente aquelas dirigidas as populacdes com
maior vulnerabilidade.”

Em 2017, para se alinhar as recomendacdes da
Organizacdo Pan-Americana da Satde (OPAS), o
Ministério da Satde atualizou a definicdo de caso de

Carmen Silvia Bruniera Domingues e colaboradores

sifilis adquirida, sifilis em gestantes e sifilis congé-
nita, por meio da Nota Informativa n° 2 — SEI/2017
— DIAHV/SVS/MS.** Entretanto, o formato eletronico
do Sinan nao foi adaptado as modificagdes promo-
vidas nas fichas, trazendo algumas dificuldades para
o alinhamento dos critérios no nivel dos servicos de

Critérios para definicao de caso de sifilis congénita

Situacao 1

Todo recém-nascido, natimorto ou aborto de mulher com sifilis® nao tratada ou tratada de forma nao adequada.®

Situagao 2

simultaneamente no momento do parto.

Toda crianca com menos de 13 anos de idade com pelo menos uma das seguintes situagdes:

- Manifestacdo clinica, alteragdo liqudrica ou radioldgica de sfilis congénita e teste nao treponémico reagente.
- Titulos de teste ndo treponémicos do lactente maiores que os da mée, em pelo menos duas diluicdes de amostras de sangue periférico, coletadas

- Titulos de testes ndo treponémicos ascendentes em pelo menos duas diluicdes no sequimento da crianca exposta.®
- Titulos de testes ndo treponémicos ainda reagentes apds 6 meses de idade, exceto em situacdo de sequimento terapéutico.
- Testes treponémicos reagentes apds 18 meses de idade, sem diagndstico prévio de sifilis congénita.

Situacao 3

ou natimorto.

Evidéncia microbioldgica’ de infecgao pelo Treponema pallidum em amostra de secregao nasal ou lesdo cuténea, biopsia ou necropsia de crianca, aborto

a) Ver definicao de sifilis em gestantes.

e)Seguimento da crianca exposta: 1, 3, 6, 12 e 18 meses de idade.

b) Tratamento adequado: tratamento completo para estagio clinico de sifilis com benzilpenicilina benzatina, iniciado até 30 dias antes do parto.
Gestantes que ndo se enquadrarem nesses critérios serdo consideradas como tratadas de forma ndo adequada.

¢)Para fins de definicao de caso de sfilis congénita, nao se considera o tratamento da parceria sexual da mae.

d)Nessa situacdo, deve ser sempre afastada a possibilidade de sfilis adquirida em situacdo de violéncia sexual.

f)Deteccdo do Treponema pallidum por meio de exames diretos por microscopia (de campo escuro ou com material corado).

Nota: a parceria sexual da gestante com sifilis NAQ faz parte da definicdo de caso de sifilis congénita, em relacdo ao tratamento materno, se adequado
ou ndo adequado. Todavia, o risco de reinfeccdo por sfilis deve ser acompanhado em todo o periodo do atendimento pré-natal. Assim, recomenda-se
que todas as parcerias sexuais de mulheres gravidas com infeccdes sexualmente transmissiveis sejam avaliadas e tratadas, para evitar reinfeccoes nas
gestantes que foram tratadas adequadamente, especialmente para a sffilis.

Critérios para definicao de caso de sifilis em gestantes

Situacao 1

Mulher assintomatica para sfilis que, durante o pré-natal, parto ou puerpério, apresente pelo menos um teste reagente — treponémico ou ndo
treponémico com qualquer titulagao — e que ndo tenha registro de tratamento prévio.

Situacao 2

treponémico — com qualquer titulacao

Mulher sintomatica® para sfilis que, durante o pré-natal, parto ou puerpério, apresente pelo menos um teste reagente — treponémico ou ndo

Situacao 3

Mulher que, durante o pré-natal, parto ou puerpério, apresente teste nao treponémico reagente com qualquer titulacdo e teste treponémico reagente,
independentemente de sintomatologia de sifilis e sem registro de tratamento prévio.

1:4 apds o tratamento).

a)Para mais informacdes sobre sffilis, consultar o Guia de Vigilancia em Satide®e os capitulos 5 e 6 do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para
Atencdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis 2020.2

Nota: todos os casos de mulheres diagnosticadas com sifilis durante o atendimento pré-natal, parto ou puerpério devem ser notificados na ficha de sifilis
em gestantes. Casos confirmados de “cicatriz soroldgica” ndo devem ser notificados. Considera-se “cicatriz soroldgica” um tratamento anterior para sffilis
com documentacdo da queda da titulagdo em pelo menos duas dilui¢des (ex.: uma titulacdo de 1:16 antes do tratamento que se torna menor ou igual a

Continua

Figura 4 - Critérios para definicao de caso de sifilis congénita, sifilis em gestantes e sifilis adquirida, Brasil
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Continugdo

Critérios para definicao de caso de sifilis adquirida

Situacdo 1

Individuo assintomético, com teste nao treponémico reagente com qualquer titulagdo e teste treponémico reagente, sem registro de tratamento prévio.

Situagdo 2

Individuo sintomatico® para sifilis, com pelo menos um teste reagente — treponémico ou ndo treponémico — com qualquer titulacdo.

a)Para mais informacdes sobre sifilis, consultar o Guia de Vigilancia em Satide® e os capitulos 5 e 6 do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para
Atencdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis 2020+

Nota: casos de mulheres diagnosticadas com sifilis durante o atendimento pré-natal, parto ou puerpério devem ser notificados na ficha de sfilis em
gestantes. Casos confirmados de “cicatriz sorolégica” nao devem ser notificados. Considera-se “cicatriz soroldgica” um tratamento anterior para sifilis com
documentacdo da queda da titulagdo em pelo menos duas dilui¢des (ex.: uma titulagao de 1:16 antes do tratamento que se torna menor ou igual a 1:4

apos o tratamento).

Figura 4 - Critérios para defini¢ao de caso de sifilis congénita, sifilis em gestantes e sifilis adquirida, Brasil

satde. A definicao de caso € fundamental, deve ser cla-
ra e objetiva, pois bem compreendida, estabelece uma
padronizacdo que permite 2 um conjunto de critérios
decidir se uma pessoa apresenta ou nao determinada
doenca ou agravo, tornando os casos comparaveis na
entrada do sistema de vigilancia.?>*

A seguir, sdo apresentadas as definicdes de caso
de sifilis adquirida, sifilis em gestantes e sifilis
congeénita (Figura 4).

Sifilis adquirida

Para fins de vigilancia epidemiologica, foram
estabelecidos dois critérios definidores de caso, deno-
minados de Situacdo 1 e Situacdo 2, que permitem
notificar a sifilis adquirida. A definicio de caso é
abrangente, possibilita a inclusdo de individuos com
sifilis em qualquer fase clinica da doenca, especial-
mente quando classificados pelo primeiro critério ou
Situacdo 1 (Figura 4).

A sifilis adquirida conta com uma ficha de noti-
ficacdo e investigacao que pode ser utilizada pelas
vigilancias epidemioldgicas municipais e estaduais.
No Sinan, sdo inseridos apenas dados referentes a
notificacdo do caso, ou seja, dados de identificacao
e demograficos da pessoa acometida. Espera-se que
as varidveis correspondentes ao componente de in-
vestigacdo epidemioldgica, como dados clinicos e
laboratoriais, comportamento e vulnerabilidade,
também sejam incluidas no sistema, para melhor
compreensio do agravo.

E importante a disponibilizaco de informacdes so-
bre a fase clinica da doenca, tipo de teste diagndstico

(teste treponémico e/ou n@o treponémico), tratamento
realizado (benzilpenicilina benzatina ou outro medi-
camento) e outros elementos que possam contribuir
para a andlise epidemiologica, como também para
a verificacdo do cumprimento da definicao de caso
estabelecida no pais. Além disso, € fundamental a di-
ferenciacao entre duplicidades de caso e reinfecces
— estas, quando o mesmo individuo foi notificado re-
petidas vezes.

Atualmente, no Brasil, o perfil da sifilis adquirida
estd vinculado a capacidade de detecco e notificacao
de casos pelos servigos de satide, e as caracteristicas de-
mograficas das pessoas acometidas — sexo, idade, raca/
cor da pele, escolaridade, residéncia, outras. Os dados
podem se referir a casos prevalentes ou incidentes, haja
vista nao ser possivel definir a fase clinica da doenca.
Seria importante identificar casos incidentes, classifi-
cados como sifilis recente, na forma clinica primaria,
secundaria e latente recente (até um ano da infeccio),
periodo considerado de maior transmissibilidade do
agente infeccioso, Treponema pallidum .

Sifilis em gestantes

A nova defini¢ao de caso de sifilis em gestantes, ca-
racterizada por trés situacdes, tornou-se mais sensivel
e abrangente ao incluir as mulheres diagnosticadas
no momento do parto ou no puerpério, contribuindo
para ampliar a deteccdo da doenca no periodo gravi-
dico-puerperal (Figura 4). No entanto, as notificacoes
de parturientes e puérperas diagnosticadas com essa
enfermidade devem ser realizadas utilizando-se a ficha
de notificacdo de sifilis em gestante, cujas variaveis de
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Fonte: Sistema de Informagéo de Agravos de Notificagdo.

Figura 5 — Taxa de deteccao de sifilis em gestantes e taxa de incidéncia de sifilis congénita (por mil nascidos vivos)
segundo Unidade da Federa¢do (UF) e capitais, Brasil, 2017-2018

investigacdo estdo vinculadas, em sua maioria, aos da-
dos obtidos durante o atendimento pré-natal.

0 aumento das notificaces de gestantes com sifilis,
especialmente quando a deteccio € feita no momen-
to do parto ou no puerpério, pode nio se refletir em
reducdo da sifilis congénita, devido a perdas de opor-
tunidades no tratamento materno. Em 2017, quando a
notificacdo da gestante era realizada exclusivamente
no pré-natal, foi possivel observar taxas de incidéncia
de sifilis congénita superiores as taxas de deteccao de
sifilis em gestantes, em algumas UF e capitais brasi-
leiras.”® A partir de 2018, com a insercio de casos
diagnosticados no parto ou puerpério, a taxa de de-
teccdo de sifilis em gestantes apresentou crescimento,
embora sem grande impacto na reducdo da sifilis
congénita (Figura 5).

Epidemiol. Serv. Saude, Brasilia, 30(Esp.1):e2020549, 2021

Na classificacdo de caso pela Situago 1, existe a
possibilidade de inclusdo indevida de gestantes com
resultados de testes discordantes, principalmente
quando o teste ndo treponémico € reagente e o teste
treponémico é ndo reagente. Muitas vezes, profissio-
nais que realizam a notificacdo nao se lembram de
levar em consideragao a possibilidade de resultado fal-
so positivo do teste ndo treponémico e por conseguinte,
a necessidade de realizar outro teste treponémico, com
metodologia diferente.” Todavia, essa definicao € bas-
tante sensivel e permite a inclusao de casos quando os
servicos nao dispdem os dois tipos de teste disponiveis.

Na Situacdo 3, apesar de a nota de rodapé ressaltar
que casos confirmados de “cicatriz sorologica” nio
devem ser informados ao sistema de vigilancia, ainda
€ possivel ocorrer notificacdes indevidas ou subnotifi-
cacoes, a depender do entendimento dos profissionais.
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0 conceito de “cicatriz soroldgica” encontra-se descrito
no PCDT-IST 2020, de modo a melhor informar sobre o
significado de ‘tratamento anterior para a sifilis’.*

Uma nova revisio nos critérios de definicio de
caso de sifilis em gestantes, com o cuidado de nio
perder em sensibilidade, poderia contribuir para a
qualidade dos casos notificados. Possivelmente, uma
definicdo de caso com apenas dois critérios, portanto
mais simples, seria de facil entendimento para as vigi-
lancias epidemioldgicas.

Sifilis congénita

Desde que adquiriu o sfatus de notificacio com-
pulsoria em 1986, a sifilis congénita tem sua definicao
de caso revisada periodicamente. Sua ultima atua-
lizacdo, publicada no final de 2017, estabeleceu trés
situagdes para a definicao de caso (Figura 4). Uma das
principais mudancas foi a exclusao do tratamento do
parceiro sexual na descricio de tratamento materno
adequado, contribuindo para que a definicio de caso
brasileira se tornasse mais especifica e alinhada aos
conceitos internacionais.

Em suas versdes anteriores, os critérios de caso bus-
cavam acentuar a sensibilidade, de modo a captar o
maior nimero possivel de ocorréncias. Eles foram im-
portantes, especialmente no momento quando o pais
ainda apresentava elevada subnotificacio de casos e
invisibilidade da sifilis congénita.”” E provavel que a
retirada do parceiro sexual materno, atuando de for-
ma indireta na definicao de caso de sifilis congénita,
tenha produzido impacto na desaceleracdo da taxa de
incidéncia da infeccdo. Entre 2016 e 2017, observou-se
elevacio dessa taxa em 15%, de 7,4 para 8,5 casos por
1.000 nascidos vivos, respectivamente (Figura 2), ao
passo que, entre 2017 e 2018, na vigéncia da nova de-
finicao de caso, o incremento na taxa de incidéncia foi
de 6%, de 8,5 para 9,0 casos por 1.000 nascidos vivos.”

A maior parte dos casos de sifilis congénita é clas-
sificada pela Situacdo 1, e a menor pela Situacdo
3. A realizacdo de necropsia de crianca, aborto ou
natimorto, assim como a coleta de material de le-
sdo cutanea ou de secrecio nasal para deteccio do
Treponema pallidum em exames diretos, por mi-
croscopia, sdo diagndsticos limitados nos servigos
hospitalares ou ambulatoriais.”

Em relacdo a Situago 2, observa-se que os profis-
sionais de vigilancia apresentam maior dificuldade

para classificar os casos nos seguintes componentes:
(i) titulos de testes ndo treponémicos ascendentes em
pelo menos duas diluigdes no seguimento da crianga
exposta; (ii) titulos de testes ndo treponémicos ainda
reagentes apos seis meses de idade, exceto em situacdo
de seguimento terapéutico; e (iii) testes treponémicos
reagentes apos 18 meses de idade, sem diagndstico
prévio de sifilis congénita. Estes critérios sdo utilizados
para definir caso de sifilis congénita na situacao em
que a crianga for considerada como exposta a sifilis
na maternidade e, durante o seguimento ambulato-
rial, apresentar alteracdes nos testes soroldgicos. Eles
também sdo utilizados para criancas maiores de
18 meses de idade, sem diagnostico prévio de sifilis
congénita ou de exposicao a sifilis materna. Cumpre
lembrar: deve ser afastada a possibilidade de sifilis ad-
quirida por abuso sexual.”

A capacitacio de profissionais da rede de Atencdo
Primaria 2 Sadde é de suma importancia na conducao
dos casos de sifilis congénita, assim como na vincula-
cdo das criangas expostas nos servicos ambulatoriais,
procedimentos cuja atualizacdo e aprimoramento sdo
fundamentais para evitar perdas de oportunidades no
diagnostico, tratamento e subnotificacio de casos de si-
filis congénita detectados apds alta da maternidade.

E preciso envidar esforcos para atingir a meta
de eliminacdo de sifilis congénita proposta pela
OPAS/OMS — 0,5 caso por mil nascidos vivos (incluidos
os natimortos) —* pois, apesar da mudanca na defi-
ni¢do de caso, tornando-a mais especifica, o nimero
de ocorréncias mantém-se ascendente,” contribuindo
para a elevacio da taxa de incidéncia a valores muito
acima do esperado para sua eliminagao (Figura 2).

Consideragoes sobre vigilancia,
prevencao e controle das IST

Refletindo sobre a vigilancia de IST, nota-se
que, em 2020, ainda ndo existem dados oficiais
produzidos de forma sistemdtica, sobre gonorreia,
clamidia, tricomoniase ou herpes genital no Brasil,
uma vez que essas IST ndo fazem parte da lista nacio-
nal de notificacdo compulséria.® Entretanto, é possivel
estimar sua prevaléncia com o desenvolvimento de
estudos sobre determinadas populagdes, assistidas em
servicos especificos.

0 Ministério da Satde instituiu dois grandes pro-
jetos para as IST: ‘Resposta Rapida a Sifilis’, com a
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finalidade de reduzir a ocorréncia de sifilis adquirida
e em gestantes, e eliminar a sifilis congénita;* e ‘In-
feccdes de transmissdo sexual: Vigilancia no Brasil
da Etiologia das Uretrites e das Ulceras Genitais e
Analise da Resisténcia aos Antimicrobianos’, nomea-
do projeto SenGono, com o objetivo de monitorar
a resisténcia antimicrobiana de cepas de Neisseria
gonorrhoeae circulantes no pais, identificar os prin-
cipais agentes causadores de corrimento uretral e de
ulceras genitais, utilizando-se de testes moleculares
em servicos especificos.**?!

Importantes fontes de informacdes, além do Sinan,
podem ser acessadas de modo rotineiro, pelas vigilan-
cias epidemiologicas municipais, estaduais e federais,
para a obtencdo de informagdes complementares sobre
IST, a exemplo do Sistema de Informagdes sobre Mor-
talidade (SIM), Sistema de InformacGes sobre Nascidos
Vivos (Sinasc), Sistema de Informagoes Hospitalares
(SIH) e Sistema de Informacdes Ambulatoriais (SIA), e
os sistemas de realizacio de exames complementares.”

A prevencdo das IST permanece como desafio.
A falta de conhecimento ou de percepcdo da situa-
cdo da sifilis no pais e seus determinantes sociais, as
fragilidades do sistema de satde, especialmente no
acesso e na qualidade do atendimento pré-natal, sao
condicdes que contribuem para a persisténcia da sfilis
congénita. 3% £ importante a manutencio do compro-
misso politico com a satide publica em todos os niveis
de gestdo, priorizando a prevencdo, o diagndstico pre-
coce e 0 tratamento oportuno da sifilis, a estratégia
mais efetiva para atingir a eliminacgo da sifilis con-
génita no Brasil.®

Os sistemas de informacdes em satide, especial-
mente o Sinan, sdo importantes ferramentas para as
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Resumen

El articulo resume el capitulo sobre vigilancia
epidemiologica de las infecciones de transmision sexual
(ITS) que comprende el Protocolo Clinico y Directrices
Terapéuticas (PDCT) para Atencion Integral a las
Personas con IST 2020, publicado por la Secrelaria
de Vigilancia Sanitaria del Ministerio de Salud de
Brasil y presenta algunas reflexiones sobre las nuevas
definiciones de casos de la vigilancia de sifilis adquirida,
sifilis en mujeres embarazadas y sifilis congénita. El
PCDT-IST 2020 fue elaborado en base a la evidencia
cientifica y validado en discusiones con especialistas.
En este articulo, se presentan aspectos epidemiologicos y
clinicos, asi como pautas para los gerentes en el manejo
programdtico y operativo de estas enfermedades, a los
profesionales de la salud en la deteccion, diagnéstico y
tratamiento de personas con ITS y sus parejas sexuales,
ademds de estrategias para acciones de vigilancia,
prevencion y control.
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Sistemas de Informacion en Salud; Sifilis; Sifilis
Congénita; Notificacion de Enfermedades; Monitoreo
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Resumo

Este artigo tem como objetivo apresentar conceitos e praticas clinicas recomendados para a abordagem da pessoa com
vida sexual ativa. Esses conceitos sdo parte integrante das recomendagdes do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para
Atencdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis (IST) publicado pelo Ministério da Satide do Brasil em
2020. O artigo propde uma abordagem abrangente da sexualidade para promocio da satide e apresenta aspectos importantes
do processo de comunicagzo, que deve ocorrer de forma clara, sem preconceitos ou juizos de valor, com foco na satide sexual
e reprodutiva. Destacam-se pontos relevantes acerca do exercicio da sexualidade em fases especificas da vida, recomendando
avaliagdo dos riscos e vulnerabilidades, bem como o rastreamento de IST e o uso de preservativos. Dessa maneira, € possivel
contribuir para que as pessoas possam exercer sua sexualidade de forma plena, responsavel e segura.
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I Abordagem as pessoas com vida sexual ativa

Apresentacao

Este artigo tem por objetivo atualizar o capitulo
Satide Sexual: abordagem centrada na pessoa com
vida sexual ativa do Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) para Atencdo Integral as Pes-
soas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis (IST)
2020.! Destacam-se os principais pontos da tematica, a
saber: a comunicacdo na abordagem da satdde sexual,
a sexualidade em fases especificas da vida, a avaliacao
de riscos e vulnerabilidades, o rastreamento das IST
e 0 uso de preservativos. Foram realizadas adaptagoes
nos itens do capitulo para deixa-lo mais apropriado
em relacdo as questoes das outras IST que ndo o HIV,
pois este possui um protocolo clinico especifico.”

0 PCDT foi publicado pela Secretaria de Vigi-
lancia em Satde, do Ministério da Sadde do Brasil,
baseado nas recomendacdes oficiais e discussoes com
especialistas e aprovado pela Comissdo Nacional de
Incorporacio de Tecnologias no Sistema Unico de
Satde (Conitec) em 2018.° Propde uma abordagem
sensivel da sexualidade, visando a melhoria da satde
de pessoas com vida sexual ativa.

Satide sexual é o estado de bem-estar
fisico, emocional, mental e social em
relagdo ao exercicio da sexualidade,
sendo os direitos sexuais e reprodutivos
considerados direitos fundamentais.

Introducao

Os direitos sexuais e reprodutivos sdo considerados
fundamentais, juntamente com o direito a vida, a
alimentacdo, 2 satide, 2 moradia e a educacio para o
pleno exercicio da cidadania. Reconhece-se o direito de
individuos e casais de todas as orientacOes sexuais a ter
sua satide sexual preservada. A satide sexual € definida
como o estado de bem-estar fisico, emocional, mental
e social em relacdo ao exercicio da sexualidade, e ndo
apenas a auséncia de doencas sexuais, disfungdes ou
enfermidades.’ E considerada um componente essen-
cial para a promocio do desenvolvimento humano.®
Pressup0e o exercicio de experiéncias sexuais seguras
e saudaveis, sem coercao, discriminacio ou violéncia.”

Por fim, entende-se o sexo como uma das dimensoes
importantes da sexualidade, que no se limita a geni-
talidade ou 2 reproducio.

A comunicac¢ao na abordagem
da saude sexual

0 processo de comunicacio exerce um papel
preponderante para a melhoria da relacio profissio-
nal-paciente e, em consequéncia, para a adesao as
recomendagdes e ao tratamento.” Os profissionais de
satide podem estar despreparados e sentirem cons-
trangimento quando se trata de abordar os pacientes
quanto aos aspectos relacionados a doenca e sexua-
lidade."” A oferta de adequada capacitacio poderia
minimizar tal constrangimento e contribuir para
qualificar o desempenho desses profissionais, visando
familiariza-los com os diferentes conceitos de género,
orientacdo e identidade sexual.

Os servicos de satide devem promover ambientes
favoraveis ao dialogo, bem como acolher as diferen-
tes dimensdes do exercicio da sexualidade de pessoas
com vida sexual ativa. Recomenda-se uma abordagem
gradual, avancando dos aspectos gerais até os mais
especificos.”! Uma adequada abordagem da sexua-
lidade deve envolver orientacdes sobre a prevencio e
identificacdo dos fatores de risco e vulnerabilidades,
praticas e comportamentos sexuais que favorecam o
contdgio por IST.

Para que seja possivel estabelecer uma relagdo de
confianca, faz-se necessaria uma abordagem clara e
transparente, adequada a receptividade e ao contexto
de vida das pessoas, que devem ser reconhecidas como
sujeitos ativos no processo de cuidado." Todo o atendi-
mento deve favorecer o desenvolvimento da autonomia
dos sujeitos para a identificacdo de solucdes as suas
demandas. A abordagem deve ocorrer livre de atitudes
preconceituosas, rotulos e estigmas, compreendendo a
sexualidade como parte da cultura e do contexto his-
torico, social e de vida de cada individuo.*

Recomenda-se que o profissional se certifique de
que a pessoa estd confortavel para falar sobre esses te-
mas, avisando que sdo perguntas realizadas na rotina
dos atendimentos, independentemente do sexo, orien-
tacdo sexual, idade, atividade profissional e estado
civil. Deve-se enfatizar o carater sigiloso e confidencial
das informacGes.'*" Orientagdes gerais sobre comuni-
cacdo podem ser encontradas na Figura 1.
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Orientagdes para a abordagem da sexualidade pelos profissionais de saude

Estabeleca uma rotina de perguntas a todos os usudrios sobre sexualidade (diélogo sobre sexo e praticas sexuais).

Desenvolva seu préprio estilo, atentando para uma relacao respeitosa.

Evite julgamentos prévios. Nao assuma conceitos prontos (a menos que vocé pergunte, ndo ha como conhecer a orientagdo sexual, 0s
comportamentos, as préticas ou a identidade de género de uma pessoa).

Respeite os limites do paciente (linguagem nao verbal). Observe algum desconforto e reformule a pergunta ou explique brevemente
por que vocé estd fazendo o questionamento, caso o paciente pareca ofendido ou relutante em responder.

Monitore e contenha suas préprias reacdes (linguagem nao verbal).

Avise que as mesmas perguntas sao feitas a todas as pessoas (procedimento protocolar), independentemente de sexo, idade, profissao

ou estado civil.

de forma ndo julgadora.

17 "

Use termos neutros e inclusivos (por exemplo, “parceria” ao invés de “namorado’, “namorada’, “marido” ou “esposa”) e faca as perguntas

mesmo que sua anatomia nao corresponda a essa identidade.

Atendendo uma pessoa transexual, pergunte como esta prefere ser chamada ou identificada. Dé suporte a identidade de género atual,

Figura 1 - Orientacdes gerais para abordagem da sexualidade pelos profissionais de satide

Atualmente, a telemedicina vem ganhando espago na
difusdo de informacdo, promogZo e prevengio, dando
maior alcance aos servigos de satide, especialmente em
um pais continental e com regides de dificil acesso. Boas
técnicas de comunicacdo no atendimento as pessoas
com IST também sdo necessarias na telemedicina.'*

Por esse motivo, € preciso incorporar sua utilizacao
também no atendimento as pessoas com IST, respei-
tando os limites éticos e as recomendacdes atuais no
que diz respeito 2 guarda, manuseio e transmissao de
dados, assim como confidencialidade, privacidade e
garantia do sigilo profissional.””

Sexualidade em fases especificas da vida

A adolescéncia é um periodo de grandes transfor-
macdes bioldgicas, psicologicas e sociais. As alteraces
fisicas, as interagdes sociais e o despertar de novos in-
teresses refletem as mudancas rapidas e profundas que
caracterizam essa etapa da vida. A maneira como os
jovens expressam e vivem a sexualidade é influencia-
da pela qualidade das relagdes emocionais e afetivas
vivenciadas com pessoas significativas na infancia, a
integracdo com seus pares, as transformagdes em de-
corréncia do crescimento e desenvolvimento, o inicio
da capacidade reprodutiva, as crengas, normas morais,
mitos e tabus, bem como as tradicoes da familia e da
sociedade na qual estdo inseridos."®

Nessa etapa, valores, atitudes, habitos e com-
portamentos estdo em processo de formacio,
transformacio e  solidificagdo, tornando os

adolescentes mais vulnerdveis, principalmente porque
0s pais ou responsaveis, a escola e a propria equipe de
satide tendem a ndo abordar os aspectos referentes ao
exercicio da sexualidade. Assim, muitas vezes os jovens
iniciam a vida sexual sem as devidas orientacdes."”

0Os servicos de satide podem desempenhar papel
fundamental, disponibilizando aos adolescentes in-
formacGes que contribuam para o despertar de uma
vida sexual saudavel, além da prevencdo das IST e da
gravidez ndo planejada. Essas orientacdes devem es-
tar pautadas no didlogo, proporcionando autonomia
e atitudes responsaveis." A abordagem deve estar em
conformidade com os principios da confidencialidade
e privacidade, indispensaveis para uma relacio de con-
fianca e respeito entre adolescentes e profissionais de
satide.”? Deve também ocorrer na perspectiva do cui-
dado integral, proporcionando o acesso as diferentes
tecnologias associadas a prevengdo combinada.'®

Durante a gestacdo, as relacdes sexuais nao ofere-
cem risco a gravidez, exceto em situacdes obstétricas
especiais (rotura de membranas, incontinéncia do
istmo cervical, colo uterino encurtado ou trabalho de
parto prematuro). Entretanto, ndo se pode desconsi-
derar a possibilidade de a gestante contrair uma IST
que prejudique a evolugdo da gestacdo ou que possa
ser transmitida verticalmente. Por essa razio, a equipe
de satide deve abordar rotineiramente as questdes rela-
cionadas a satide sexual das gestantes e suas parcerias
sexuais, bem como ofertar testagens para HIV, sifilis e
hepatites B e C durante a assisténcia pré-natal.'®
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0 grupo constituido pelas pessoas idosas apresen-
tou aumento do niimero de casos de HIV e de sifilis nos
tltimos anos, chamando atencio para a importancia
de se considerar o exercicio da sexualidade nessa faixa
etaria.”*' Ha importantes aspectos que aumentam a
vulnerabilidade, como menor lubrificacao genital das
mulheres e dificuldade de erecao masculina, dentre
outros.”* Além disso, trata-se de uma geracio que
nao teve iniciacdo sexual com praticas do sexo seguro.

Avaliacao de risco, vulnerabilidades
e rastreamento das IST

Na avaliacdo de risco para IST em pessoas com vida
sexual ativa, recomenda-se realizar a investigagao com
perguntas estruturadas, visando identificar os fatores
relacionados as praticas e comportamentos sexuais e
uso de dlcool e outras drogas. A partir dos contetidos
elucidados, sera possivel fazer uma avaliacdo adequada

Sugestoes de perguntas a serem feitas por profissionais de satide as pessoas com vida sexual

Satide sexual

“Vou fazer algumas perguntas sobre sua satde sexual. Uma vez que a satide sexual é muito
importante para a sadde geral, sempre pergunto aos pacientes sobre isso. Se estd tudo bem para
vocé, eu vou fazer algumas perguntas sobre questdes sexuais agora. Antes de comegar, vocé tem
duvidas ou alguma preocupacao em relacao a sua sadde sexual que gostaria de discutir?”

“0 que vocé se considera ser (orientacao sexual)? Homossexual (gay, léshica), heterossexual,
bissexual, outra, ndo sabe?”

Identificacao ]
travesti, outra?”

“Qual é a sua identidade de género? Homem, mulher, homem transexual, mulher transexual,

“Com que sexo vocé foi designado no nascimento, conforme sua certiddo de nascimento?”

“Vocé j& teve relagdes sexuais?”

Se sim: “Quantas parcerias sexuais vocé teve no Gltimo ano?” (ou em outro periodo de tempo, de
acordo com a avaliagao clinica a ser realizada na consulta).

Parcerias

“Vocé teve relagdes sexuais com homens, mulheres ou ambos?”

conhecer?”

“Nos ltimos trés meses, vocé teve relagbes sexuais com alguém que ndo conhecia ou acabou de

“Vocé j foi forcado(a) ou pressionado(a) a ter relagdes sexuais?”

“Nos (ltimos trés meses, que tipos de sexo vocé teve? Anal? Vaginal? Oral? Receptivo (passivo),
insertivo (ativo), ambos (passivo e ativo)?”

Praticas sexuais

“Vocé ou sua parceria usou dlcool ou drogas quando vocé fez sexo?”

“Vlocé ja trocou sexo por drogas ou dinheiro?”

“Vocé ja teve uma infeccdo sexualmente transmissivel?” Se sim: “Qual? Onde foi a infeccao?
Quando foi? Vocé tratou? Sua parceria se tratou?”

Histdria das infeccoes
sexualmente transmissiveis

Qual foi o resultado?”

“Vocé jé foi testado(a) para o HIV, sifilis, hepatite B/C?” Se sim: “H& quanto tempo foi esse teste?

“0 que vocé faz para se proteger das infeccdes sexualmente transmissiveis, incluindo o HIV?”

Protecao

“Quando vocé usa essa protecdo? Com quais parcerias?”

“Vocé foi vacinado contra hepatite B? Hepatite A? HPV?”

“Vocé tem algum desejo de ter (mais) filhos(as)?”

Planejamento familiar

Se sim: “Quantos filhos (as) vocé gostaria de ter? Quando vocé gostaria de ter um filho? 0 que vocé
e sua parceria estao fazendo para evitar a gravidez até este momento?”

Se ndo: “Vocé estd fazendo alguma coisa para evitar a gravidez?” (Certifique-se de fazer as mesmas
perguntas também a pessoas transexuais que ainda possuem drgaos reprodutivos femininos).

Fonte: adaptado de Rocha et al., 2019;'° Nusbaum, Hamilton, 2002;* Workowski, Bolan, 2015

Figura 2 - Perguntas da rotina de atendimento para avaliacao de risco para infec¢des sexualmente transmissiveis
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HIv? Sifilis® Hepatites B e (¢
Subgrupos gonococo* P
Periodicidade
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> e AP No momento do No momento do
de infeccao sexualmente apos o diagndstico de infeccdo sexualmente diaandstico diaandstico
transmissivel transmissivel 9 9
Pessoas com diagndstico de No momento do 3 3 3
hepatites virais diagndstico
Pessoas com diagndstico de No momento do _ _ N
tuberculose diagndstico
) No momento do
Pessoa vivendo com HIV - Semestral o Anual
diagndstico
Pessoas com prética sexual anal
receptiva (passiva) semuso de | Semestral
preservativos
Pessoas privadas de liberdade | Anual Semestral - Semestral

No atendimento
inicial; 4 a 6 semanas

No atendimento inicial e 4 a 6 semanas apds a

No atendimento

Violéncia sexual ap6s exposicao s inicial, 3 e 6 meses
POS €Xposica exposi¢do Lo -
e 3 mesesapdsa apds a exposicao
exposicao
Pessoas em uso de profilaxia Em cada visita ao
pré-exposicao de risco a servico Trimestral Semestral Trimestral

infeccao pelo HIV (PrEP)

Pessoas com indicagdo de
profilaxia pds-exposicdo a
infeccdo pelo HIV (PEP)

No atendimento

inicial; 4a 6 semanas | No atendimento

apés exposicao inicial e 4 a 6 semanas
e 3 meses apos a apos a exposicao
exposicao

No atendimento
inicial e 4 a 6 semanas
ap6s exposicao
(exceto nos casos de
acidente com material
bioldgico)

No atendimento
inicial e 6 meses apds
exposicao

Notas: a) HIV: preferencialmente com teste répido; b) Sifilis: preferencialmente com teste répido; ¢) Clamidia e gonococo: deteccéo de clamidia e gonococo por biologia molecular. Pesquisa de acordo
com a pratica sexual: urina (uretral), amostras endocervicais, secrecao genital. Para amostras extragenitais (anais e faringeas), utilizar testes com validagao para tais sitios anatomicos de coleta;
d) Hepatite B: preferencialmente com teste rapido. Recomenda-se vacinar toda pessoa suscetivel & hepatite B. Pessoa suscetivel é aquela que ndo possui registro de esquema vacinal completo e que
apresenta antigeno de superficie do virus da hepatite B nao reagente (ou teste répido para hepatite B nao reagente); e) Hepatite C: preferencialmente com teste rapido; f) Caso a gestante ndo tenha
realizado rastreio no pré-natal, proceder a testagem rpida para hepatite B no momento do parto. A vacina para hepatite B é segura durante a gestacao e as mulheres suscetiveis devem ser vacinadas.

Figura 3 - Indicacao de rastreamento para infeccao sexualmente transmissivel de acordo com subgrupos populacionais
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Cuidados com o preservativo
masculino de latex

Cuidados com o preservativo
feminino

Fatores que contribuem para ruptura
ou escape do preservativo masculino

Armazené-lo longe do calor, observando
aintegridade da embalagem bem como o
prazo de validade.

Armazend-lo longe do calor, observando
aintegridade da embalagem e o prazo de
validade.

Mas condicbes de armazenamento.

Deve ser colocado antes da penetracao,
durante a erecao peniana.

Néo utilizar juntamente com o
preservativo masculino.

Nao observagao do prazo de validade.

Apertar a extremidade do preservativo
entre os dedos durante a colocacao,
retirando todo o ar do seu interior.

Ao contrdrio do preservativo masculino, 0
feminino pode ser colocado até antes da
relacao e retirado com tranquilidade apds
0 coito, de preferéncia antes de a mulher
levantar-se, para evitar que o esperma
escorra do interior do preservativo.

Danificacdo da embalagem.

Ainda segurando a ponta do preservativo,
desenrold-lo até a base do pénis.

0 preservativo feminino jd vem
lubrificado; portanto, ndo € necessario
usar lubrificantes.

Lubrificacdo vaginal insuficiente.

Usar lubrificantes de base aquosa (gel
ubrificante). O gel lubrificante facilita o
sexo anal e reduz as chances de lesao.

Para coloca-lo corretamente, a mulher
deve encontrar uma posi¢ao confortavel
(em pé com um dos pés em cima de uma
cadeira, sentada com os joelhos afastados,
agachada ou deitada).

Utilizagdo de lubrificantes oleosos, como
vaselina ou dleos alimentares.

Sexo anal sem lubrificacao adequada.

Em caso de ruptura, o preservativo deve
ser substituido imediatamente.

Apertar e introduzir na vagina o

anel mével do preservativo. Com o

dedo indicador, empurra-lo 0 mais
profundamente possivel, para alcancar o
colo do Utero; a argola fixa (externa) deve
ficar aproximadamente trés centimetros
para fora da vagina. Durante a penetragdo,
guiar o pénis para o centro do anel
externo.

Uso de lubrificantes oleosos.

Apds a ejaculacdo, retirar com o pénis
ainda ereto, sequrando o preservativo
pela base para que ndo haja vazamento
de esperma.

Um novo preservativo deve ser utilizado a
cada nova relacao.

Presenca de ar e/ou auséncia de espaco
para recolher o esperma na extremidade
do preservativo.

0 preservativo ndo pode ser reutilizado e
deve ser descartado no lixo (ndo no vaso
sanitario) apds o uso.

Tamanho inadequado em relacdo ao pénis.

Perda de ere¢do durante o ato sexual.

Contracao da musculatura vaginal durante
a retirada do pénis.

Retirada do pénis sem que se segure
firmemente a base do preservativo.

Uso de dois preservativos (devido a friccao
que ocorre entre ambos).

Uso de um mesmo preservativo durante
coito prolongado.

Figura 4 - Uso e conservacao adequada do preservativo masculino e feminino
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para gerenciamento de risco, bem como identificar
oportunidades para recomendar acdes de prevencao.
E importante que o profissional realize o atendimento
de forma individualizada e em ambiente com priva-
cidade."'®* A Figura 2 apresenta perguntas para o
atendimento voltado para avaliaco de risco.

A avaliagio de risco pode orientar o rastreamento
das IST, e, no caso especifico de pessoas diagnostica-
das, € imprescindivel a convocacio e tratamento das
parcerias sexuais, que tem como objetivo interromper
a cadeia de transmissdo, prevenir as complicacdes
e impedir a reinfeccfio.' No Brasil, o PCDT recomen-
da o rastreamento por meio da realizagdo de alguns
exames em pessoas assintomaticas.! E indicado para
alguns subgrupos populacionais, a fim de identificar
0s casos e tratd-los precocemente, buscando prevenir a
disseminacao das IST, bem como suas complicagdes.**

As diretrizes europeias orientam o gerenciamento
das parcerias sexuais de pessoas com IST recomen-
dando apoio emocional e identificacdo e notificacao
dos contatos, por meio de uma estratégia orientada
por procedimento operacional padrio para o controle,
monitoramento, tratamento e notificacao dos casos.”

0 Brasil apresenta tendéncia de aumento de HIV

e sifilis na populacio de 13 a 29 anos™*! e, por esse
motivo, estd indicado o rastreamento anual dessas in-
feccdes em pessoas com até 30 anos e com vida sexual
ativa. Qutras infeccdes serdo triadas, a depender dos
grupos populacionais e praticas sexuais que expoem as
pessoas a maiores riscos. Na Figura 3, estdo apresenta-
das as recomendacdes para rastreamento de pessoas de
qualquer faixa etdria.
E importante rastrear algumas infeccdes, como
clamidia e gonococo, visando evitar a doenca inflama-
toria pélvica que, mesmo assintomdtica, pode reduzir
as chances de gravidez.” No Brasil, recomenda-se o
rastreamento de infeccdes por clamidia em gestantes
abaixo de 30 anos, devido 2 elevada prevaléncia da
infeccio nessa faixa etaria.”

Na Figura 3, constam as indicacoes de rastreamen-
to para IST de acordo com subgrupos populacionais,
conforme o PCDT para Atencdo Integral as Pessoas
com IST 2020.!

Uso de preservativos

0 uso de preservativo masculino ou femini-
no é uma estratégia de prevencdo que deve ser

Maria Alix Leite Araujo e colaboradores

ofertada as pessoas sexualmente ativas para a reducao
do risco de transmissdo do HIV e de outras IST, além
de evitar a gravidez.”® Apesar da baixa adesdo e acei-
tacdo do preservativo feminino, acredita-se que esse
insumo pode ser importante em situagdes nas quais
existe a dificuldade de a mulher negociar o uso do pre-
servativo masculino.”

A oferta de preservativos deve ocorrer sem restricoes
de quantidade e sem exigéncia de documentos de iden-
tificacdo. As orientagdes para conservagao e uso correto
dos preservativos masculino e feminino estdo descritas
na Figura 4 e devem fazer parte da abordagem dos
profissionais de satide em todos os atendimentos, es-
pecialmente para pessoas com maior vulnerabilidade.

Consideragobes finais

E importante que os profissionais de satde in-
corporem a abordagem acerca da sexualidade nos
atendimentos as pessoas com vida sexual ativa,
principalmente naquelas com queixas de IST. Essa
abordagem deve ocorrer de forma clara, sem precon-
ceitos ou juizos de valor, com foco na satide sexual e
reprodutiva. Dessa maneira, € possivel contribuir para
que as pessoas possam exercer sua sexualidade de
forma plena, responsavel e segura. Uma abordagem
preventiva adequada pode favorecer a diminuigdo das
IST e suas consequéncias.
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Abstract

This article aims to present concepts and clinical
practices recommended fo approach people with an
active sex life. These concepls are an integral part of
the recommendations of the Clinical Protocol and
Therapeutic Guidelines for Comprehensive Care for
People with Sexually Transmitted Infections (STI),
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The article proposes a comprebensive approach to
sexuality for health promotion and presents important
aspects of the communication process that must develop
clearly, without prejudice and judgment, with a focus
on sexual and reproductive health. It also highlights
relevant points about the exercise of sexuality at specific
stages of life, recommending assessment of risks and
vulnerabilities, as well as screening for STl and condom
use. In this way, it is possible to contribute so that people
can exercise their sexuality fully, responsibly and safely.
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Resumen

Este articulo tiene como objetivo presentar los
conceptos y las prdcticas clinicas recomendados para un
abordagje de la persona con una vida sexual activa. Estos
conceptos son parte de las recomendaciones contenidas
en el Protocolo Clinico y Directrices Terapéuticas para
la Atencion Integral a Personas con Infecciones de
Transmision Sexual (ITS), publicado por el Ministerio
de Salud de Brasil en 2020. El articulo propone un
abordaje amplio de la sexualidad para la promocion
de la salud. Presenta aspectos importantes del proceso
de comunicacion, que debe ocurrir con claridad,
sin prejuicios y juicios de valor, con un enfoque en la
salud sexual y reproductiva. Destaca puntos relevantes
sobre el ejercicio de la sexualidad en etapas especificas
de la vida, recomendando evaluacion de riesgos y
vulnerabilidades, asi como el rastreo de ITS y el uso de
condones. De esta forma, es posible contribuir para que
las personas puedan ejercer su sexualidad de manera
plena, responsable y segura.

Palabras clave: Sexualidad; Infecciones de
Transmision Sexual; Prevencion de Enfermedades;
Programas de Deteccion Diagnostica; Protocolos Clinicos;
Vigilancia.
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Resumo

0 Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencio Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis,
publicado pelo Ministério da Satide do Brasil em 2020, contempla a atualizacio sobre sifilis adquirida. 0 documento apresenta
a utilizacao 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 0 acompanhamento
de gestantes diagnosticadas e as especificidades da coinfeccdo sifilis e HIV, além de uma sintese sobre a notificacio dos casos. &
necessario capacitar gestores e profissionais de satide de forma continua, com vistas a integraco entre assisténcia e vigilancia,
ao fortalecimento de acdes efetivas de controle da sifilis, 2 abrangéncia da busca de parcerias sexuais e ao amplo acesso de

populacdes mais vulneraveis aos servigos 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 Infeccoes Sexualmente Transmissiveis (IST),
aprovado pela Comissao Nacional de Incorporacio 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 discussdo
entre especialistas. 0 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 transmisséo. 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 é assintomatica,
0 que contribui para manter a cadeia de transmissao.
Se ndo tratada, a doenca pode evoluir para complica-
¢coes sistémicas graves, apos varios anos da infeccio
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 estigios iniciais (sifilis
primaria e secundaria) da infeccdo, diminuindo gra-
dativamente com o tempo.’

Em 2016, a Organizacio Mundial da Satde (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 selecdo, apos a fase de
alistamento militar. Prevaléncias altas de sifilis foram
observadas entre segmentos das populacdes-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 populagio entre
20 e 29 anos, de 2010 a 2018, segundo dados do Siste-
ma de Informacao 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, secundaria e laten-
te recente) com um ano de evolucio, e sifilis tardia
(latente tardia e tercidria), com mais de um ano.*

0Os estagios clinicos da sifilis adquirida estao
apresentados na Figura 1. Nas fases iniciais, a sinto-
matologia € variavel e desaparece, independentemente
de tratamento. As manifestacGes clinicas propiciam a
suspeicdo clinica, mas ndo ha sinal ou sintoma exclu-
sivo, 0 que pode gerar confusdo com outras patologias
e dificultar o diagnostico.”

0 acometimento do sistema nervoso central (SNC)
pode ocorrer durante qualquer estagio 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 diagndstico de sifilis, € necessario combinar
dados clinicos, resultados de testes diagndsticos,
histérico de infeccbes anteriores e investigacdo de
recente exposicdo sexual de risco.” A analise da
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Estagios Manifestagdes clinicas

Primaria

Cancro duro (tlcera genital) rico em treponemas, geralmente tnico 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, rouquidao)

Micropoliadenopatia

Secundaria

Linfadenopatia generalizada

Sinais constitucionais

Quadros neuroldgicos, oculares, hepaticos

Latente recente (até um ano de duracdo) Assintomatica

Latente tardia (mais de um ano de duracéo Assintomética

Cutaneas: lesdes gomosas e nodulares, de carater destrutivo

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

Tercidria da pordo tordcica

Cardiovasculares: estenose de corondrias, aortite e aneurisma da aorta, especialmente

o da paralisia geral

Neuroldgicas: meningite, gomas do cérebro ou da medula, atrofia do nervo dptico, lesao do sétimo par
craniano, manifestagdes 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 elucidacio
diagnostica, o que exige habilidade profissional e
garantia de confidencialidade.'®

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

0s testes imunologicos (treponémicos e ndo trepo-
némicos) s0 os mais comuns na pratica clinica para
rastreamento de pessoas assintomaticas e diagndstico
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 infeccio, esses
anticorpos também sdo encontrados durante o estigio
tardio da infeccao; portanto, testes que detectam so-
mente IgM no sao recomendados.>"’

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

(imunocromatografico), que néo 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 ndo permite diferenciar infeccao
ativa de infeccdo passada.’

Os testes ndo treponémicos, como o venereal
disease research laboratory (VDRL), detectam
anticorpos anticardiolipina ndo 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
titulacao desses anticorpos.? Tal titulacdo pode variar,
dependendo do estagio da doenca e da realizacio
ou nio do tratamento. Titulos baixos (<1:4) de
anticorpos ndo treponémicos podem ser encontrados
em fases recentes e tardias da infeccdo, persistindo por
meses ou anos. Por isso, no ha um ponto de corte
especifico, devendo qualquer titulagdo ser investigada
como caso de sifilis."® Chama-se cicatriz sorologica
a ndo negativacio dos testes nao treponémicos apos
o tratamento. Esse evento pode ser tempordrio ou
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Testes imunoldgicos

Tipos

Observacoes

Treponémicos

Teste rdpido (ex.: imunocromatograficos)

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

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

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

Sa0 0 primeiros a se tornarem reagentes.

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

Sao importantes para diagndstico, mas nao estao
indicados para o monitoramento da resposta ao
tratamento.

Venereal disease research laboratory (VDRL)

Tornam-se reagentes cerca de uma a trés semanas

apos o aparecimento do cancro duro.

Rapid plasma reagin (RPR)

0 resultado final desses testes reagentes deve ser

Néo treponémicos

Toluidine red unheated serum test (TRUST)

expresso em titulos, conforme a tltima 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 Atengdo Integral as Pessoas com Infeccdes 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 investigacio por um teste
treponémico, de preferéncia o teste rapido, devido 2
sua maior sensibilidade." Diante do resultado, exis-
tem diferentes combinacdes de utilizacio de testes
treponémicos e nao treponémicos, com possiveis inter-
pretacdes e respectivas condutas (Figura 3).'"

0Os profissionais de satde, especialmente de me-
dicina e enfermagem, devem explicitar a finalidade
dos testes imunoldgicos no formulario de solicitacdo
a rede laboratorial. Na abordagem diagndstica, sdo
consideradas trés situacdes diferentes: o diagnosti-
co de sifilis, quando ndo se dispde do teste rapido no
servico de saide; o diagndstico de sifilis, apds teste
rapido reagente no local da consulta; e o seguimento
do tratamento, quando o diagnostico 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 diagndstico."

Nao existe teste padrdo ouro para diagnostico de
neurossifilis. Este baseia-se na combinagao de achados

clinicos, alteracoes do liquido cefalorraquidiano (LCR)
e resultado de teste ndo treponémico no LCR. E raro en-
contrar pessoas com neurossifilis que nao apresentem
pleocitose.”’ Embora niveis de proteina no LCR no se-
jam nem sensiveis nem especificos para o diagndstico
de neurossifilis, a normalizacio proteica € importante
para 0 monitoramento pds-tratamento.*'*!

Tratamento

Recomenda-se tratamento imediato, com benzil-
penicilina benzatina, apos 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 servico); 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 nio
exclui a necessidade de realizacio do segundo teste,
do seguimento clinico-laboratorial e do diagnostico
e tratamento das parcerias sexuais. Ha esquemas te-
rapéuticos especificos conforme a classificacio clinica
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Primeiro teste® + teste

Possiveis interpretacoes
complementar

Conduta

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

- Diagnéstico de sifilis

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

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

treponémico reagente o o
- Cicatriz sorolgica®

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

- Realiza-se um terceiro
teste treponémico com

- Se reagente: diagndstico de sifilis ou
cicatriz sorolégica.

metodologia diferente do

Teste ndo treponémico reagente + . )
treponémico realizado.

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

- Se ndo reagente: considera-se
resultado falso reagente para o

primeiro teste, sendo excluido o
diagndstico de sifilis.

definicdo de conduta.

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

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

- Para os casos concluidos como

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

auséncia de sifilis, apenas orientar.

- Cicatriz sorolgica®

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

imunolégica“ de sffilis 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 instituiao do
tratamento, caso o diagndstico

de sffilis seja o mais provdvel (ex.:
visualizacdo de dlcera anogenital)
ou o retorno da pessoa ao servico de
salide ndo possa ser garantido.

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

Notas: a) Recomenda-se tratamento imediato com benzilpenicilina benzatina apds apenas um teste reagente de sifilis (teste treponémico ou no treponémico) nas situagdes descritas no item
“Tratamento’, sem excluir a necessidade de realizacao do sequndo teste para definido do diagndstico; b) Tratamento anterior documentado com queda da titulacdo em pelo menos duas diluicdes;
¢) Janela imunoldgica: periodo entre a infeccéo e a produgdo suficiente de anticorpos para serem detectados por testes imunoldgicos.

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

da sifilis (Figura 4)." A resolucéo dos sinais e sinto-
mas apos o tratamento indica resposta a terapia. Deve
ser realizado o monitoramento pos-tratamento com
teste ndo treponémico para determinar a resposta
imunologica 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 célculo para
compra e distribuicio."

A benzilpenicilina benzatina deve ser administrada
por via intramuscular (IM)." A regido ventro-glitea

€ o 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 sio outras opdes para aplicacdo. Quando
€ invidvel a aplicagdo pela via IM nos locais indicados
devido a presenca de silicone (protese ou silicone liqui-
do industrial), recomenda-se o tratamento alternativo
por via oral (Figura 4)."

A reacdo de Jarisch-Herxheimer € 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
exacerbacdo das lesdes cutaneas, com eritema, dor ou
prurido, mal-estar geral, febre, cefaleia e artralgia.®®
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(lassificacao clinica Esquema terapéutico

Alternativa’® (exceto para

gestantes) Seguimento

Benzilpenicilina benzatina 2,4
milhdes de unidades internacionais
(U1, intramuscular (IM), dose tinica
(1,2 milhdo em cada gldteo)

Sifillis recente: sifilis primdria,
secundaria e latente recente (com
até um ano de evolugdo)

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

Doxiciclina 100mg, 12/12h, via oral
(V0), por 15 dias

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

Sifillis tardia: sifilis latente tardia
(com mais de um ano de evoluggo)
ou latente com duracdo ignorada e

sifilis 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 a 4 milhdes de Ul
4/4h, intravenosa (IV) ou por
infusao continua, totalizando 18-24
milhdes por dia, por 14 dias

Neurossffilis

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

Exame de liquido cefalorraquidiano
de 6/6 meses até normalizacéo

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atengdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis 2020."

Notas: a) A benzilpenicilina benzatina é a tinica opgao 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 sifilis congénita e submetido a avaliagao clinicae
laboratorial; b) 0 intervalo entre doses nao deve ultrapassar 14 dias. Caso isso ocorra, 0 esquema deve ser reiniciado.”

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

Os antipiréticos podem ser utilizados para controlar
os sintomas, porém nao ha comprovacdo 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.*®

0 risco de anafilaxia da utilizacdo de benzilpenici-
lina benzatina foi 0,002%, esperando-se de 0 a 3 casos
de anafilaxia por 100.000 pacientes tratados, segun-
do revisio sistematica com metanalise de 13 estudos.
Na populacio de gestantes, nao houve reacdo 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-
¢do primaria a saide em relacdo ao atendimento a
demanda espontdnea e urgéncias e emergéncias.”

0 receio de profissionais de satide relacionado as
reacOes adversas decorrentes da penicilina, sobretudo
a rarissima reacao anafilatica, contribui para a perda
do momento oportuno de tratamento de pessoas com
sifilis; além disso, mantém a cadeia de transmissao da
infeccdo e a ocorréncia de sifilis congénita.” Profissio-
nais de enfermagem estdo respaldados pelo Conselho

36

Federal de Enfermagem para ampla administracio da
benzilpenicilina benzatina na atengdo primaria.3

Estima-se que 80% a 90% dos autorrelatos de aler-
gia 2 penicilina sdo considerados equivocados, na sua
maioria em decorréncia da dificuldade em diferenciar
0 que € reacdo ou sintoma da doenca.”® Algumas si-
tuacdes isoladamente ndo configuram alergia, como
sintomas gastrointestinais, cefaleia, prurido, historia
familiar e reagdes suspeitas hd mais de dez anos. A
histéria clinica deve ser minuciosa para a estratifica-
¢ao de risco de alergia a penicilina, bem como para
a obtencao adequada das informagdes e definicao
da conduta correta. Dessa forma, evitam-se encami-
nhamentos desnecessarios para dessensibilizacio em
ambiente hospitalar.¥

0 monitoramento da resposta ao tratamento €
mandatorio e deve ser realizado em toda a rede de
atencdo ambulatorial a satde. A avaliacio do de-
clinio dos marcadores de resposta imunoldgica ao
T pallidum utiliza como parametro o teste no tre-
ponémico nao reagente ou a queda na titulacio em,
pelo menos, duas diluicoes em até seis meses para sifi-
lis recente e queda na titulagdo em, pelo menos, duas
diluicdes em até 12 meses para sifilis tardia.***

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

S4o critérios de retratamento com benzilpenicilina
benzatina:" auséncia de reducio da titulagio em duas
diluices no intervalo de seis meses (sifilis recente) ou
12 meses (sifilis tardia) apos o tratamento adequado
(ex.: de 1:32 para 1:8), ou aumento da titulagdo em
duas diluigdes 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-
gacdo de neurossifilis por meio de pungdo lombar na
populagdo geral, quando n@o houver exposicdo sexual
de risco. Para pessoas vivendo com HIV (PVHIV), a
investigacdo esta indicada em todos os casos de retra-
tamento, independentemente de ter ocorrido ou nio
nova exposicdo. Apds 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 titulagdo em pelo menos duas diluicdes, € 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 nZo 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 alteracbes nao possam ser
explicadas por outra doenca. Os pacientes com exame
inicial negativo no LCR também devem ser submetidos
a puncdo de liquor de controle apds seis meses do tér-
mino do tratamento (Figura 4)."

Na persisténcia de alteracdes do LCR, € indicado
retratamento com benzilpenicilina benzatina. Em
amostras de sangue, a queda da titulagao de testes nao
treponémicos em pelo menos duas diluigdes ou soror-
reversao para nao reagente pode ser um parametro a
ser considerado como resposta a0 tratamento da neu-
rossifilis, principalmente em um contexto de puncio
lombar indisponivel.*!

Francisca Lidiane Sampaio Freitas e colaboradores

Vigilancia, prevencao e controle

A sifilis adquirida é de notificacdo compulséria no
Brasil desde 2010, conforme a Portaria de Consolida-
¢d0 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 notificagdo oportu-
na de todos os casos ao Sinan, de forma a subsidiar a
formulaczo e implementaczo de politicas publicas em
IST no pais.

Estima-se que 46% a 60% das parcerias sexuais de
pessoas com sifilis (primdria e secundaria) estejam
infectadas.* Se houver exposicao 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 milh@o de UI em cada gliteo). Salienta-se que
a avaliacdo clinica e o seguimento laboratorial sao
indispensaveis.” A abordagem dos contatos sexuais
contribui para diminuir a carga da infeccdo na comu-
nidade, rastrear pessoas assintomaticas e identificar
redes de risco sexual.®

Para o seguimento clinico-laboratorial das pessoas
com sifilis adquirida, a titulacdo do teste n@o 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 reinfecco e estabe-
lecer a conduta adequada para cada caso."

Na maioria das rotinas laboratoriais, os testes nao
treponémicos nao sio automatizados, o que pode cau-
sar diferenca entre leituras, quando métodos distintos
sdo 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 diagnéstico."”

No capitulo de sifilis adquirida do PCDT consta
uma secao sobre o algoritmo de decisdo clinica para
manejo da sifilis (adquirida e em gestantes), com a
sintese das recomendacdes para rastreamento, diag-
nostico, tratamento, notificacdo e monitoramento
clinico-laboratorial dos casos."
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Populagées e situacoes especiais
Geslanies

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 internacdo para o parto, em caso de abortamen-
to, ou natimortalidade, ou historia de exposicao de
risco, ou violéncia sexual. 0 monitoramento clinico-
-laboratorial com teste ndo treponémico deve ser men-
sal durante a gestacdo. Apds o parto, esse seguimento
€ 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
desnecessdrias.”® Também € importante estimular a
participacdo de pai ou parceria durante todo o pro-
cesso de pré-natal, para o fortalecimento de vinculos
afetivos saudaveis.”

Infeccao pelo HIV

Para todas as PVHIV diagnosticadas com sifilis, em
caso de sinais ou sintomas oculares ou neuroldgicos, a
consulta com especialistas deve ser precoce e a pun¢ao
lombar € imposicio diagndstica. As recomendacGes
para a realizacao de pungdo lombar em PVHIV a fim
de investigar neurossifilis abrangem presenca de sin-
tomas neuroldgicos ou oftalmoldgicos, evidéncias de
sifilis terciaria ativa e falha do tratamento clinico, in-
dependentemente da historia sexual.”®

Na infeccdo por HIV, as manifestacdes clinicas da
sifilis e a resposta terapéutica podem ser distintas
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I Sifilis adquirida

Abstract

The Clinical Protocol and Therapeutic Guidelines for
Comprehensive Care for People with Sexually Transmitied
Infections, published by the Ministry of Health of Brazil
in 2020, includes the update on acquired syphilis. The
document comprises rapid tests use, safety and efficacy
of the administration of benzathine benzylpenicillin,
Jollow-up of cases, clinical and laboratory management
of meurosyphilis, approach lo sexual parinerships,
assistance and moniloring 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 to train bealth managers and professionals
on a continuous basis, with a view fo integrating care
and surveillance, strengthening effective syphilis control
actions, increasing the search for sexual parinerships,
and expanding the access of the most vulnerable
populations to 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
rapidas, 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 busqueda de las parejas sexuales y
ampliar el acceso de las poblaciones mds vulnerables a
los servicios de salud.
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Diagnostico; Terapéutica.
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Resumo

0s temas sifilis congénita e crianca exposta 2 sifilis compdem o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atenczo
Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, publicado pelo Ministério da Satide do Brasil em 2020. Tal
documento foi elaborado com base em evidéncias cientificas e validado em discussdes com especialistas. Este artigo apresenta
orientacdes para o manejo clinico da sifilis em gestantes e da sifilis congénita, enfatizando a prevencio da transmissao
vertical do Treponema pallidum. Nele estdo contemplados aspectos epidemioldgicos e clinicos desses agravos, bem como
recomendacdes a0s gestores no manejo programatico e operacional da sifilis. Também se incluem orientacdes para os
profissionais de saide na triagem, diagndstico e tratamento das pessoas com infecgdes sexualmente transmissiveis e suas
parcerias sexuais, além de estratégias para acoes de vigilancia, prevencio e controle da doenca.
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I Sifilis congénita e crianga exposta a sffilis

Apresentacao

0 presente artigo aborda os temas sifilis congénita
e crianca exposta 2 sifilis, que compdem o Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para Aten-
¢do Integral as Pessoas com Infecgdes Sexualmente
Transmissiveis (IST), publicado pela Secretaria de
Vigilancia em Sadde, do Ministério da Satde do Brasil.
Para a elaboracdo do PCDT, foram realizadas selecao
e analise das evidéncias disponiveis na literatura, e
discussao em um painel de especialistas. O PCDT foi
aprovado pela Comissao Nacional de Incorporagdo de
Tecnologias no Sistema Unico de Satide (Conitec)' e
atualizado pelo grupo de especialistas em IST em 2020.

A maior parte dos casos de sifilis congénita
é decorrente de falhas na testagem
durante o pré-natal, ou de tratamento
inadequado ou ausente da sifilis materna.

Aspectos epidemiolégicos

Em 2016, foram estimados 661.000 casos de sifilis
congénita no mundo.” No Brasil, entre os anos 2014 e
2018, houve crescimento no niimero de casos de sifilis
adquirida na populacdo adulta, sifilis em gestantes e
sifilis congénita.’ Essa elevacdo pode ser atribuida ao
incremento na testagem, decorrente da disseminagdo
dos testes rapidos, mas também 2 diminuicdo no uso
de preservativos, a reducio na administragao da peni-
cilina nos servicos de atencdo primaria a satide e a0
desabastecimento mundial desse medicamento. Entre
2010 e 2019 (dados de até 30/06/2019), o pais registrou
650.258 casos de sifilis adquirida, 297.003 casos de si-
filis em gestantes e 162.173 casos de sifilis congénita.
No mesmo periodo, foram notificadas 11.480 mortes
fetais precoces e tardias, atribuidas a sifilis congénita.’

A sifilis congénita é agravo evitavel, desde que
a sifilis gestacional seja diagnosticada e tratada
oportunamente. Entretanto, apesar dos esforcos, ainda
permanece como grave problema de satide publica e
evidencia lacunas especialmente na assisténcia pré-
-natal. A maior parte dos casos de sifilis congénita é
decorrente de falhas na testagem durante o pré-natal,
ou de tratamento inadequado ou ausente da sifilis
materna.”” E resultado da disseminacdio hematogénica

do Treponema pallidum da gestante infectada
ndo tratada ou inadequadamente tratada para o
seu concepto, geralmente por via transplacentaria,
independentemente da idade gestacional.* Eventu-
almente, essa transmissao pode ocorrer durante o
nascimento, por contato direto com lesdes de sifilis no
canal de parto.*"

A passagem transplacentaria do treponema durante
a gestacdo pode ocorrer em qualquer estagio clinico
da sifilis materna. No entanto, a transmisséo vertical é
mais frequente na sifilis recente (lesGes primarias, le-
soes secunddrias e sifilis latente recente até um ano) e
se reduz com a evolugdo da doenga para as fases tardias
(latente tardia ap6s um ano e tardia, no terciarismo
da sifilis)."" A reducdo na probabilidade de transmis-
sd0 esta diretamente relacionada a diminuicdo de
treponemas circulantes, passando de 70% a 100% na
sifilis com lesdes primarias ou secundérias para 30%
na laténcia recente ou tardia da sifilis.*"> Além de se
caracterizar pela maior transmissibilidade, a fase re-
cente da sifilis materna pode afetar mais gravemente
o feto."’ A carga de treponema circulante diminui, mas
ndo desaparece se nio houver tratamento adequa-
do. Além dos estagios clinicos da sifilis, a ocorréncia
de transmissdo vertical também € influenciada pelo
tempo que o feto foi exposto.*

Entre os desfechos adversos resultantes da sifilis
materna recente nao tratada, 40% resultardo em per-
das gestacionais precoces, 11% em morte fetal a termo
e 12% a 13% em partos pré-termo ou baixo peso ao
nascer.*'* Pelo menos 20% dos recém-nascidos apre-
sentaro sinais sugestivos de sifilis congénita.>'*">

Aspectos clinicos

A sifilis congénita € uma doenga com amplo es-
pectro clinico e pode se manifestar desde as formas
assintomaticas ou oligossintomaticas até as formas
graves, com quadros sépticos, obitos fetais e neonatais.
No nascimento, cerca de 60% a 90% dos recém-nasci-
dos com sifilis congénita sdo assintomaticos'®'’ e, por
isso, a triagem sorologica da gestante na maternidade
€ importante. As manifestacdes clinicas das criancas
com sifilis congénita podem se apresentar a qualquer
momento antes dos 2 anos de idade, geralmente no
periodo neonatal. Cerca de dois tercos das criancas
desenvolvem sintomas em trés a oito semanas, e ra-
ramente surgem manifestacGes clinicas apds trés a
quatro meses.'®
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Didaticamente, divide-se a sifilis congénita em
precoce, aquela que surge até o segundo ano de vida,
e tardia, quando os sinais e sintomas sdo observados
a partir do segundo ano de vida. Nos casos de sifilis
congeénita precoce, a presenca de sinais e sintomas
a0 nascimento depende do momento da infeccio in-
trauterina e do tratamento durante a gestacdo.” Sao
manifestacdes frequentes na sifilis congénita precoce:
hepatomegalia, esplenomegalia, ictericia, rinite se-
rossanguinolenta, erupcdo cutdnea maculopapular,
pénfigo sifilitico (principalmente palmo-plantar), lin-
fadenopatia generalizada, anormalidades esqueléticas
(periostite, osteocondrite), trombocitopenia e anemia.
A prematuridade e o baixo peso ao nascer sao compli-
cacoes perinatais frequentes.'”*

As manifestacdes clinicas da sifilis congénita tar-
dia estdo relacionadas a inflamacio cicatricial ou
persistente da infeccio precoce e se caracterizam pela
presenca de formagao das gomas sifiliticas em diversos
tecidos. Essas manifestagdes surgem em aproxima-
damente 40% das criancas infectadas e nio tratadas
nos primeiros meses de vida. Algumas manifestacdes
podem ser prevenidas por meio do tratamento mater-
no durante a gestacdo ou do tratamento da crianca
nos primeiros trés meses de vida.?' OQutras, porém,
como ceratite intersticial, articulacbes de Clutton e
surdez neurossensorial podem ocorrer e progredir, a
despeito de terapéutica apropriada.” Em casos de sifi-
lis congénita tardia, deve ser afastada a possibilidade
de sifilis adquirida, decorrente de agressdo ou abuso
sexual da crianca.

As manifestacoes da sifilis congénita tardia mais
citadas sao: fronte olimpica, nariz em sela, palato
em ogiva, ceratite intersticial, coriorretinite, perda
auditiva sensorial, dentes de Hutchinson, molares em
amora, atraso no desenvolvimento, comprometimento
intelectual e tibia em sabre.”

As alterages clinicas da sifilis congénita, apos a
liberacao do 7. pallidum diretamente na circulacao
fetal, sdo variveis e decorrem da resposta inflamatoria
ocasionada pela ampla disseminacio das espiroquetas
por quase todos os 6rgdos e sistemas. Consequente-
mente, s20 necessarios exames complementares para
investigar e identificar essas alteracdes,” como he-
mograma completo, transaminases, radiografia de
torax, radiografia de ossos longos, exame de liquor e
neuroimagem, quando necessario.

Carmen Silvia Bruniera Domingues e colaboradores

A infeccdo no sistema nervoso central ou neuros-
sifilis pode ser sintomdtica ou assintomatica e ocorre
em cerca de 60% das criangas com sifilis congénita.
Séo consideradas alteracdes no liquor: reatividade no
venereal disease research laboratory (VDRL), pleo-
citose e aumento na proteinorraquia.’! No periodo
neonatal, consideram-se neurossifilis as seguintes
situaces: VDRL reagente no liquor ou leucdcitos supe-
riores a 25 células/mm?® ou proteina superior a 150mg/
dL, e, no periodo pos-neonatal, VDRL reagente no li-
quor ou leucdcitos superiores a 5 células/mm’ ou
proteina superior a 40mg/dL.* Para a adequada
avaliacio desses valores, o liquor deve estar livre de
qualquer contaminag?o por sangue, que possa ocorrer
em casos de acidente de puncao.

Diagnéstico

0 diagnostico etiologico de sifilis adquirida exige
correlacdo entre dados clinicos, resultados de testes
laboratoriais, historico de infeccdes passadas devida-
mente registradas em prontudrio e investigacio de
exposicao recente. Apenas o conjunto de todas essas
informagdes permitira a correta avaliacio diagndstica
de cada caso e o tratamento adequado.

Os testes utilizados para o diagndstico de sifilis sdo
divididos em duas categorias: diretos e imunologicos.
0s exames diretos incluem a pesquisa de 7. pallidum
em amostras coletadas de lesdes, utilizando micros-
copia de campo escuro, impregnagdo pela prata,
imunofluorescéncia ou técnicas de biologia mole-
cular por reacdo de cadeia da polimerase. Os testes
imunoldgicos, testes treponémicos (TT) e testes nao
treponémicos (TNT), sdo os mais utilizados e caracte-
rizam-se pela pesquisa de anticorpos em amostras de
sangue total, soro, plasma ou liquor.*

Os TT detectam anticorpos especificos produzi-
dos contra os antigenos do 7. pallidum e os TNT
detectam anticorpos néo especificos para os antige-
nos do 7. pallidum (anticardiolipina).’ Ressalta-se
que os testes rapidos sao TT. Os testes imunologicos
utilizados para o diagnostico de sifilis estdo apresenta-
dos na Figura 1.

As gestantes devem ser testadas para sifilis, no mi-
nimo, na primeira consulta de pré-natal, no inicio do
terceiro trimestre, e no momento da internagdo para
o parto. Também devem ser testadas as mulheres
que apresentarem perdas fetais precoces e tardias ou
aquelas submetidas a situacdes de exposicao de risco
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Testes

. - Tipos
imunoldgicos

Observacoes

Venereal disease research laboratory (VDRL)

Quantificaveis (ex.: 1:2, 1:4, 1:8).

Rapid plasma reagin (RPR)

Importantes para o diagndstico e monitoramento da resposta

Néo treponémicos
Toluidine red unheated serum test (TRUST)

a0 tratamento.

Unheated-serum reagin (USR)

Testes répidos

Sa0 0 primeiros a se tornarem reagentes.

antibody-absorption (FTA-Abs)

Teste de imunofluorescéncia indireta — Fluorescent treponemal

Na maioria das vezes, permanecem reagentes por toda a vida,
mesmo apds o tratamento.

assay (ELISA)

Ensaios imunoenziméticos — Enzyme-linked immunossorbent

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

Treponémicos magneticimmunoassay (CMIA)

Ensaio imunoldgico com revelagdo quimioluminescente e suas
derivacdes — Electrochemiluminescence (EQL) e Chemiluminescent

(TPHA)

Teste de hemaglutinacdo — . pallidum haemagglutination test

agglutination assay (TPPA)

Teste de aglutinacdo de particulas — T. pallidum particle

assay (MHA-TP)

Ensaios de micro-hemaglutinacdo — Micro-haemagglutination

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atendo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, 2020.*

Figura 1 - Testes imunoldgicos utilizados para o diagnéstico de sifilis

ou violéncia sexual* Considerando a sensibilidade
dos fluxos diagnosticos, recomenda-se, preferencial-
mente, iniciar a investigacdo com TT, se possivel, testes
rapidos. A combinacio de testes sequenciais aumenta
o valor preditivo positivo do resultado reagente no
teste inicial." Gestantes com testes rapidos reagentes
para sifilis deverdo ser consideradas como portado-
ras de sifilis até prova em contririo e, na auséncia
de tratamento adequado e documentado, deverdo ser
tratadas na ocasido da consulta pré-natal, no parto ou
em situacdo de abortamento. Ainda nesse momento,
deve ser solicitado e colhido teste confirmatorio, no
caso um TNT (linha de base) para monitoramento da
resposta ao tratamento.” O retardo do tratamento em
funcio da espera do resultado de teste complementar
faz com que o profissional perca tempo e oportunida-
de de evitar um caso de sifilis congénita. Ressalta-se a
importancia de boa documentacio da histdria clinica
e de exames laboratoriais e tratamentos realizados nos
prontudrios dessas mulheres, para a adequada condu-
¢do dos casos de sifilis.

A avaliacdo inicial para crianca exposta 2 sifilis
deve ser realizada prioritariamente na maternidade
ou casa de parto, considerando o historico materno de

sifilis quanto ao tratamento e seguimento na gestacao,
sinais e sintomas clinicos da crianca (frequentemente
ausentes ou inespecificos) e o TNT de sangue perifé-
rico da crianga, comparado simultaneamente ao TNT
materno no momento do parto. O sangue de cordao
umbilical néo deve ser utilizado, pois estas amostras
de sangue fetal podem apresentar contaminages com
o sangue materno e levar a resultados falso-reagentes.*

Nao existe avaliacdo complementar que determine
com precisao o diagnostico da infeccao na crianca. As-
sim, faz-se necessaria uma combinacio de avaliacao
clinica, epidemioldgica e laboratorial.> Nessa perspec-
tiva, € importante distinguir adequadamente criancas
expostas (mas ndo infectadas) de criangas com sifilis
congénita, para evitar condutas desnecessarias, como
exames invasivos e internagdes prolongadas.*

Para exclusdo da infeccao congénita em crianca
exposta a0 treponema, a mae deve preencher todos os
critérios de tratamento adequado, com confirmacio
em prontudrio ou caderneta da gestante, e 0 exame
fisico do recém-nascido deve ser normal. O achado
de qualquer sinal ou sintoma deve levar a investiga-
¢do complementar para confirmacgo do diagndstico.
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Além do exame fisico, o TNT deve ser realizado ao nas-
cimento em toda crianga exposta a sifilis.*

A testagem simultdnea da mae e do recém-nasci-
do, no pos-parto imediato, com o mesmo tipo de TNT,
contribui para a determinacdo do significado dos
achados soroldgicos da crianca. Um titulo maior que o
materno em pelo menos duas diluigdes (por exemplo,
TNT da mae de 1:4 e TNT do recém-nascido superior a
1:16) € indicativo de infec¢do congénita. No entanto,
a auséncia desse achado ndo exclui a possibilidade
do diagnostico de sifilis congénita. Alguns estudos de
pares de soro de maes com sifilis e recém-nascidos de-
monstraram que menos de 30% das criangas com sifilis
congeénita tém resultado de titulos de TNT quatro vezes
maior que os maternos.”*’ Portanto, é fundamental a
realizacdo de exame fisico minucioso e seguimento de
todas as criancas.

Existem TT capazes de detectar anticorpos do tipo
IgM contra o 7. pallidum no sangue do recém-nas-
cido, anticorpos estes que ndo atravessam a barreira
placentaria e, portanto, quando presentes na amostra
da crianca, indicam resposta do sistema imune frente
a sifilis, e nao transferéncia de anticorpos maternos.
Porém, a sensibilidade dos testes baseados em anticor-
pos IgM € baixa, e um resultado negativo nao exclui o
diagnostico de sifilis no recém-nascido. Por isso, nao
se recomenda a utilizacao de testes que detectam IgM,
como o teste de absorcdo do anticorpo treponémico
fluorescente IgM e os imunoensaios IgM para o diag-
nostico da sifilis congénita. !

Diante de qualquer uma das seguintes situagoes,
a crianca serd considerada caso de sifilis congénita,
devendo ser notificada, investigada, imediatamente
tratada e acompanhada quanto a aspectos clinicos
e laboratoriais: a) mae com sifilis inadequadamen-
te tratada ou ndo tratada, independentemente dos
resultados da avaliacdo clinica ou de exames com-
plementares do recém-nascido; b) manifestaces
clinicas presentes ou alteracdo liquorica ou radiold-
gica e TNT reagente, independentemente do historico
de tratamento materno e titulacdo de TNT; ¢) TNT
do recém-nascido maior que o materno em pelo
menos duas diluices, independentemente do histo-
rico de tratamento da mae; e d) persisténcia de TNT
reagente apos os 6 meses de idade ou TT reagente apos
os 18 meses de idade, sem tratamento prévio. Ressalta-
-se que todas as criancas com sifilis congénita devem
ser submetidas a investigacio completa, incluindo

Carmen Silvia Bruniera Domingues e colaboradores

punc?o lombar para analise do liquor e radiografia de
0ssos longos.*

Como as manifestagoes de sifilis congénita sao ines-
pecificas, faz-se necessario o diagnostico diferencial
com outras infeccdes congénitas, como toxoplasmose,
rubéola, citomegalovirus, herpes virus simplex e virus
Zika, assim como sepse neonatal, hepatite neonatal e
hidropisia fetal, principalmente quando o TNT do re-
cém-nascido for nao reagente.’

Tratamento
Sifilis na gestagao

A benzilpenicilina benzatina é o tnico medica-
mento que efetivamente trata a gestante com sifilis e
o feto, visto que atravessa a barreira transplacentaria
(Figura 2). A administracdo da penicilina pode ser
realizada em servicos de satide privados ou publicos,
inclusive nas unidades de atengao primaria a satide,”
por médicos, enfermeiros® ou farmacéuticos. A reagao
anafilatica a benzilpenicilina benzatina é um evento
raro, que pode ocorrer em cerca de 0,002% dos ca-
s0s.3%32 £ importante que o intervalo de sete dias entre
as doses seja mantido e monitorado, para evitar perdas
durante o tratamento. As unidades de satide devem
realizar busca ativa de gestantes faltosas para comple-
tar 0 esquema terapéutico.

0 tratamento realizado com medicamento diferen-
te da benzilpenicilina benzatina durante a gestacdo é
considerado nao adequado para evitar a transmissao
vertical. Ademais, o tratamento materno somente serd
considerado adequado se tiver sido iniciado até 30 dias
do parto e se o ciclo completo para o estagio clinico
de sifilis tiver sido administrado. Gestantes que no se
enquadrem nesses critérios serdo definidas como ina-
dequadamente tratadas. Por sua vez, o recém-nascido
serd classificado como caso de sifilis congénita e sub-
metido a avaliacdo clinica, laboratorial e terapéutica
e a notificacdo epidemioldgica® (Figura 2). Impor-
tante destacar que, no final de 2017, o tratamento do
parceiro sexual foi retirado do critério que define o
tratamento materno adequado.’

Deve-se considerar a sifilis na gestacio como uma
emergéncia fetal, devido a elevada propor¢do de mor-
tes fetais precoces ou tardias relacionadas a falta de
tratamento. O tratamento deve ser iniciado de imedia-
to, mesmo em gestante assintomdtica, apos um teste
reagente para sifilis (TT ou TNT). No entanto, instituir
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Estadiamento

Esquema terapéutico

Seguimento (teste nao treponémico)

Sfilis recente: lesdes primarias, lesoes
secunddrias e latente recente — com até um ano
de evolugdo. gliteo)

Benzilpenicilina benzatina 2,4 milhdes Ul,
intramuscular, dose tnica (1,2 milhdo Ul em cada| Teste nao treponémico mensal

Sifillis tardia: sifilis latente tardia — com mais
de um ano de evolugao ou latente com duracao

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

Teste ndo treponémico mensal

ignorada e sifilis tardia, com lesdes tercirias.

Dose total: 7,2 milhdes Ul, intramuscular

Neurossifilis

Benzilpenicilina potéssica/cristalina, 18-24
milhdes Ul, 1x/dia, intravenosa, administrada em| Exame de liquor de 6 em 6 meses até
doses de 3-4 milhdes Ul, a cada 4 horas ou por
infusdo continua, por 14 dias

normalizacdo

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atengdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, 2020."

Nota: a) 0 intervalo entre as doses deve ser de sete dias para completar o tratamento.

Figura 2 — Tratamento e monitoramento da sifilis na gestacao

o tratamento com apenas um teste reagente nao exclui
a necessidade de realizacdo do segundo teste, para me-
lhor andlise diagndstica, monitoramento laboratorial
(controle de cura) e tratamento das parcerias sexuais.*
A reacdo de Jarisch-Herxheimer é um evento que
pode ocorrer durante as 24 horas apos a primeira
dose de penicilina, em especial nas fases primaria ou
secunddria da sifilis. Caracteriza-se por exacerbacao
das lesoes cutaneas, mal-estar geral, febre, cefaleia e
artralgia, que regridem espontaneamente apos 12 a 24
horas. Principalmente em gestantes tratadas na segun-
da metade da gravidez, essa reacdo pode desencadear
trabalho de parto pré-termo."* A regressao dos sinais
e sintomas de sifilis apds o tratamento € indicativa de
resposta a terapia. No entanto, 0 acompanhamento so-
rologico com TNT pos-tratamento deve ser mensal até
o final da gravidez, para avaliar a resposta imunoldgi-
ca. Depois do parto, o seguimento deve ser trimestral
até 0 12° més apos o diagndstico da sifilis.*** Sugere-se
que o acompanhamento seja feito com o mesmo TNT
do diagnostico (Figura 1), para evitar que ocorram
titulacdes divergentes entre os diferentes tipos — VDRL
ou teste da reagina plasmatica rapida.*
Tradicionalmente, considera-se sucesso de tra-
tamento a diminuicao da titulacio do TNT em duas
diluigdes (por exemplo, 1:64 para 1:16) até trés meses,
apos a ultima dose de penicilina, e quatro diluigoes
(por exemplo, 1:64 para 1:4) até seis meses, com
evolucdo até a sororreversao (TNT ndo reagente).”
Em pacientes portadores do HIV, pode ser considerada
uma resposta imunologica adequada, além de TNT

ndo reagente, a queda na titulacio em duas diluicdes
em até seis meses para sifilis recente ou em até 12 me-
ses para sifilis tardia."

Apos tratamento adequado, a persisténcia de titulos
baixos e estaveis de TNT, com queda prévia da titulacio
em pelo menos duas diluicdes, descartando-se nova
exposicao de risco durante o periodo analisado, € de-
nominada “cicatriz sorolgica” e nao caracteriza falha
terapéutica.*!! No entanto, TNT com titulos crescentes
ou persistentemente altos podem indicar reinfeccao,
falha terapéutica ou neurossifilis, e novo tratamento
deve ser considerado."" Nessa situacdo, é necessario
avaliar o procedimento de execucdo do exame, uma
vez que este é técnico-dependente, e deve ser realizada
sorologia para o HIV.

Destaca-se que o tempo gestacional pode ndo ser
suficiente para a queda de dois ou mais titulos de TNT
pos-tratamento. Gestantes com titulos baixos (por
exemplo, 1:2 ou 1:4) podem ndo apresentar queda
de mais de dois titulos ou resultado néo reagente no
TNT, mesmo apos o parto. Portanto, o mais importante
nessa situacio € afastar a possibilidade de reinfeccao e
manter o monitoramento com TNT.

Sdo critérios de retratamento, independentes entre
si: a) auséncia de reducdo da titulacio em duas di-
luicdes no intervalo de seis meses (sifilis recente) ou
12 meses (sifilis tardia), apos tratamento adequado;
b) aumento da titulacio em duas diluicdes ou mais
em TNT; e c) persisténcia ou recorréncia de sinais e
sintomas clinicos.’
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0 esquema de retratamento ird depender da fase
da doenca em que se encontra a gestante. A investi-
gacdo de neurossifilis por meio de puncio lombar
(liquorica) estd indicada também para gestantes em
falha terapéutica, quando no houver exposicdo se-
xual no periodo que justifique reinfeccio. Para pessoas
vivendo com HIV, a investigacdo estd recomendada em
todos os casos de retratamento, independentemente de
nova exposicao.*

A avaliacio e o tratamento das parcerias sexuais
da gestante sdo cruciais para interromper a cadeia de
transmissao da infeccdo. Um terco das parcerias se-
xuais de pessoas com sifilis recente desenvolverao sifilis
dentro de 30 dias da exposicdo.! Portanto, além da ava-
liagdo clinica e do seguimento laboratorial, se houver
exposicao 4 pessoa com sifilis no periodo de até 90 dias,
recomenda-se tratamento presuntivo dessas parcerias,
independentemente do estagio clinico ou presenca de
sinais e sintomas, com dose Unica de benzilpenicilina
benzatina (2,4 milhdes UI, intramuscular) e testagem
laboratorial. No caso de teste reagente (TT ou TNT),
recomenda-se tratamento conforme o estagio clinico.*

Sifilis congénita e crianca exposta a sifilis

0 tratamento da sifilis congénita no periodo neo-
natal € realizado com benzilpenicilina (potassica/
cristalina, procaina ou benzatina), a depender do

Carmen Silvia Bruniera Domingues e colaboradores

tratamento materno durante a gestacio ou da titula-
¢ao de TNT do recém-nascido comparado ao materno
e dos exames clinicos e laboratoriais da crianga. Os
casos diagnosticados com sifilis congénita apds 1
més de idade (periodo pos-neonatal) e aqueles com
sifilis adquirida deverdo ser tratados com benzilpeni-
cilina potassica/cristalina (Figuras 3 e 4). 0 esquema
completo de dez dias com benzilpenicilina potassica/
cristalina ou procaina deve ser administrado mesmo
nas situacdes em que a crianca tenha recebido ampici-
lina por outras causas.

Compete 2 maternidade ou casa de parto, no mo-
mento da alta, referenciar todas as criangas expostas
a sifilis e com sifilis congénita, tratadas ou em trata-
mento, as unidades de satide, preferencialmente com
consulta pré-agendada. O seguimento pode ser rea-
lizado durante consultas de puericultura na atencao
primaria,* com vigilancia e monitoramento cuidado-
so de sinais e sintomas sugestivos de sifilis congénita,
além dos testes de sifilis e exames complementares
(Figura 5). Ressalta-se que o seguimento ambulatorial
deve ser garantido a todas as criangas expostas a sifilis
ou com sifilis congénita até 18 meses de idade. Impor-
tante destacar que nenhuma mae ou recém-nascido
deve deixar a maternidade sem o conhecimento do
resultado do teste para sifilis, realizado na admissao
para o parto."

Esquema terapéutico

‘ Quem pode receber o esquema

Seguimento

Tratamento no periodo neonatal

Benzilpenicilina potdssica (cristalina) 50.000 Ul/kg,
intravenosa, de 12/12h na primeira semana de vida e
de 8/8h apds a primeira semana de vida, por 10 dias

(rianga com ou sem neurossifilis

Referenciar para sequimento clinico e
laboratorial na puericultura.

(rianca sem neurossffilis

Benzilpenicilina procaina 50.000 Ul/kg, intramuscular,
uma vez ao dia, por 10 dias

E necessério reiniciar o tratamento se houver
atraso de mais de 24 horas na dose

Referenciar para sequimento clinico e
laboratorial na puericultura.

Benzilpenicilina benzatina 50.000 Ul/kg,
intramuscular, dose tinica

(riangas nascidas de mées ndo tratadas ou
tratadas de forma nao adequada, com exame
fisico normal, exames complementares
normais e teste nao treponémico nao
reagente ao nascimento

Referenciar para seguimento clinico e
laboratorial na puericultura. Sequimento
obrigatdrio.

Tratamento no periodo pos-neonatal e na crianca com sifilis adquirida

Benzilpenicilina potdssica (cristalina) 50.000 Ul/kg,
intravenosa, de 4/4h a 6/6h, por 10 dias

adquirida

(riangas diagnosticadas com sfilis congénita
apds um més de idade e aquelas com sffilis

Referenciar para sequimento clinico e
laboratorial na aten¢do priméria a satde.

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

Figura 3 - Esquema terapéutico para a sifilis congénita no periodo neonatal, pds-neonatal e para crian¢as com sifilis adquirida
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Vigilancia, prevencao e controle

0 Brasil possui cobertura elevada de pré-natal,
embora nao uniforme. Segundo o Sistema de Informa-
¢oes sobre Nascidos Vivos, a cobertura de sete ou mais
consultas pré-natais entre recém-nascidos vivos au-
mentou de 65%,em 2014, para 71%,em 2018.7 Porém, a

Carmen Silvia Bruniera Domingues e colaboradores

quantidade de consultas nio substitui a qualidade des-
ses atendimentos, pois asifilis congénita continua sendo
consequéncia da sifilis materna no diagnosticada ou
ndo tratada de forma adequada e oportuna. Acdes de
prevencao 2 sifilis congénita relacionam-se ao cuidado
da gestante no pré-natal, como rastreamento sorologi-
co e tratamento correto e oportuno da sifilis materna,

Procedimento

Frequéncia e duracao

0 que avaliar

Crianca exposta a sifilis

Seguimento ambulatorial na rotina da puericultura,
conforme recomendacdo da Satide da Crianca: na 12
semana de vida e nos meses 1,2, 4,6,9, 12 e 18, com
retorno para checagem de exames complementares,
se for o caso.

A crianca exposta a sifilis, mesmo que ndo tenha sido diagnosticada
com sifilis congénita no momento no nascimento, pode apresentar
sinais e sintomas compativeis com a doenga ao longo do seu
desenvolvimento. Dessa forma, deve ser realizada busca ativa de
sinais e sintomas a cada retorno referente as manifestacdes precoces
de sfilis congénita e ao desenvolvimento neuropsicomotor.

Consultas ambulatoriais
de puericultura e exames
laboratoriais

Espera-se que os TNT declinem aos 3meses de idade, devendo ser
nao reagentes aos 6 meses caso a crian¢a nao tenha sido infectada e
seja apenas passagem passiva de anticorpo materno.

Avaliacdo laboratorial com teste ndo treponémico
(TNT) com 1, 3, 6, 12 e 18 meses de idade,
interrompendo o sequimento apés dois testes nao
reagentes consecutivos.

Se no sequimento ocorrer elevacdo de titulos em duas diluicdes em
TNT ou persisténcia da titulagdo aos 6 meses de idade, a crianca
deverd ser investigada, submetida a coleta de liquor, tratada para
sffilis congénita com benzilpenicilina potéssica (cristalina) por 10
dias e notificada a vigildncia epidemioldgica.

A partir dos 18 meses de idade, se ndo houver achados clinicos e
laboratoriais, exclui-se sffilis congénita.

Crianca com sifilis congénita

Consultas ambulatoriais
de puericultura e exames
laboratoriais

Seguimento ambulatorial na rotina da puericultura,
conforme recomendagdo da Satide da Crianca: na 12
semana de vida e nos meses 1,2,4,6,9,12 ¢ 18, com
retorno para checagem de exames complementares,
se for 0 caso.

Espera-se que os TNT declinem aos 3 meses de idade, devendo
ser ndo reagentes aos 6 meses caso a crianca tenha sido
adequadamente tratada.

Avaliacdo laboratorial com TNT com 1, 3,6, 12e 18
meses de idade, interrompendo o sequimento apds
dois testes ndo reagentes consecutivos.

Diante da elevacdo de titulos em duas diluigdes em TNT ou sua ndo
negativacao até 18 meses ou persisténcia de titulos baixos, reavaliar
a crianga e proceder ao retratamento.

Nas criangas com neurossifilis, repetir o exame de
liquor a cada seis meses, até a normalizagdo citoldgica,
soroldgica e hioquimica.

Alteracdes liquéricas persistentes indicam necessidade de
reavaliacdo clinico-laboratorial completa e retratamento.

Consultas com
especialistas

Se a crianca for tratada de forma ndo adequada, quanto a dose ou
tempo preconizado, realizar busca ativa da criana para reavaliagdo
clinico-laboratorial e reinicio do tratamento.

Consulta oftalmoldgica, audioldgica e
neuroldgica semestrais por dois anos.

Buscar anomalias oftalmoldgicas. As mais comuns sdo ceratite
intersticial, coriorretinite, glaucoma secundario, cicatriz crnea e
atrofia dptica. A faixa etdria de acometimento de ceratite intersticial
costuma ser dos 2 aos 20 anos.

Buscar anomalias auditivas. A perda auditiva sensorial pode
ter ocorréncia mais tardia, entre 10 e 40 anos de idade, por
acometimento do 8° par craniano.

Avaliar o desenvolvimento neuropsicomotor.

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atengao Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, 2020.*

Figura 5 - Seguimento clinico-laboratorial das criancas expostas a sifilis e com sifilis congénita
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instituido o mais precocemente possivel. A efetividade
da assisténcia prestada a gestante precisa considerar
todos esses parametros para evitar a transmissao
vertical do 7. pallidum.

Estimular a participacdo do pai ou parceiro du-
rante todo o pré-natal é essencial para o bem-estar
biopsicossocial da mae, do bebé e dele préprio. E fun-
damental a implementacio do pré-natal do homem e
seu tratamento no caso de sifilis ou de outra IST.*%
Destaca-se que, além do parceiro estavel ou pai da
crianga, € possivel que a gestante tenha outras parce-
rias sexuais. Assim, a equipe de satide deve estar atenta
e assistir todas as pessoas com quem a gestante se rela-
ciona sexualmente.

A sifilis adquirida, a sifilis em gestantes e a sifilis
congénita sdo doencas de notificacio compulsoria
e devem ser notificadas em fichas proprias, encami-
nhadas a vigilancia epidemioldgica.! Importante
destacar que, a despeito da melhoria observada, ainda
€ bastante incipiente a notificacdo de casos de sifilis
em gestantes e em suas parcerias sexuais, e de sifilis
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Abstract

The topics of congenital syphilis and children
exposed to syphilis are part of the Clinical Protocol and
Therapeutic Guidelines for Comprebensive Care for
People with Sexually Transmitted Infections, published
by the Brazilian Ministry of Health in 2020. The Protocol
and Guidelines have been developed based on scientific
evidence and validated in discussions with specialists.
This article provides guidelines for clinical management
of both syphilis in pregnant women and also congenital
syphilis, emphasizing prevention of vertical transmission
of Treponema pallidum. Epidemiological and clinical
aspects of these infections are presented, as well as
recommendations for health service managers regarding
the programmatic and operational management of
syphilis. The article also includes guidelines for health
professionals on screening, diagnosing and treating
people with sexually transmitted infections and their
sex partners, in addition to strategies for syphilis
surveillance, prevention and control actions.

Keywords: Syphilis; Congenital Syphilis; Prenatal
Care; Diagnosis; Therapeutics; Monitoring.
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Resumen

Los temas sifilis congénita y nifios expuestos a la sifilis
componen el Protocolo Clinico y Directrices Terapéuticas
para la Atencion Integral a Personas con Infecciones de
Transmision Sexual, publicado por el Ministerio de Salud
de Brasil en 2020. Tal documento fue elaborado con
base en evidencia cientifica y validado en discusiones
con especialistas. Este articulo presenta directrices para
el manejo clinico de la sifilis en mujeres embarazadas
y de la sifilis congénita, con énfasis en la prevencion
de la transmision vertical del Treponema pallidum. Se
contemplan aspectos epidemiologicos y clinicos de la
infeccion, asi como recomendaciones para gerentes en
la gestion programadtica y operativa de la sifilis. También
se incluyen directrices para profesionales de la salud en
la deteccion, diagnostico y tratamiento de personas con
infecciones de transmision sexual y sus parejas sexuales,
ademds de estralegias para acciones de vigilancia,
prevencion y control de la enfermedad.

Palabras clave: Sifilis; Sifilis Congénita; Atencion
Prenatal; Diagnostico; Terapéutica; Monitoreo.
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Resumo

As recomendacdes de testes diagnosticos para investigacao da sifilis compdem o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
para Atencdo Integral as Pessoas com Infecgdes Sexualmente Transmissiveis e 0 Manual Técnico para Diagndstico de Sifilis,
publicados pelo Ministério da Satide do Brasil. Tais recomendagdes foram elaboradas com base em evidéncias cientificas e
discussoes com painel de especialistas. Visando contribuir com gestores e profissionais de satide na qualificagdo da assisténcia,
este artigo apresenta o uso dos exames diretos para deteccio de Treponema pallidum em lesdes, assim como algoritmos que
combinam testes imunolgicos treponémicos e nao treponémicos para auxiliar no diagndstico da sifilis. O artigo também
apresenta o uso dos testes ndo treponémicos para investigacdo de neurossifilis e orientagdes para interpretacdo do titulo dos
anticorpos néo treponémicos no monitoramento do tratamento e diagndstico de sifilis congénita, bem como as perspectivas
futuras de inovagdes em diagnostico. Ressalta-se, além disso, o importante papel dos testes rapidos imunocromatograficos
treponémicos para a satide publica e o enfrentamento da sifilis.
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I Testes diagndsticos para sifilis

Apresentacao

0 presente artigo se relaciona as recomendagoes
de testes diagndsticos para investigacdo da sifilis que
compdem o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéu-
ticas (PCDT) para Atencdo Integral as Pessoas com
Infeccdes Sexualmente Transmissiveis (IST)! e o
Manual Técnico para Diagnostico de Sifilis.* Para a
construgao do PCDT e do Manual, foram realizadas a
selecdo e a analise das evidéncias disponiveis na lite-
ratura e discussao em um painel de especialistas para
elaboracdo das recomendacdes. O referido Manual
foi aprovado em portaria ministerial,’ e o PCDT, pela
Comissao Nacional de Incorporacio de Tecnologias no
Sistema Unico de Satide (Conitec),* tendo sido atuali-
zado pelo grupo de especialistas em IST em 2020."

Durante a evolugdo natural da

sifilis, periodos de atividade com
caracteristicas clinicas, imunoldgicas e
histopatoldgicas distintas sdo intercalados
por periodos de laténcia, quando néo

hd sinais ou sintomas, o que torna
fundamental o acesso a testagem para
auxiliar o diagnastico precoce.

Introducao

A sifilis € uma IST causada pelo Treponema
pallidum, bactéria exclusiva do ser humano, cuja
transmissdo ocorre pelo contato sexual e por trans-
missao vertical, podendo ser transmitida, raramente,
por transfusao de sangue ou acidente ocupacional.'>*®

Durante a evolucdo natural da doenca, ocorrem
periodos de atividade com caracteristicas clinicas,
imunologicas e histopatologicas distintas, intercala-
dos por periodos de laténcia, quando nio ha sinais
ou sintomas, fato este que torna fundamental o aces-
so constante a testagem para auxiliar o diagnostico
precoce. Asifilis congénita caracteriza-se como um dos
maiores desafios da assisténcia pré-natal, implicando
a necessidade de busca de diagnéstico e tratamento
corretos durante a gestacdo para a prevengdo da trans-
missdo vertical.'*

Apesar de contar com tratamento disponivel desde
o final da década de 1930 e da auséncia de resisténcia
do 7. pallidum 2 penicilina, a sifilis ainda representa
um problema de satide publica mundial, de tendéncia
epidémica crescente, principalmente nos paises em
desenvolvimento. Em 2016, ocorreram mundialmente
cerca de 6,3 milhdes de novos casos.”” No Brasil, em
2018 foram notificados 158.051 casos de sifilis ad-
quirida e 62.599 casos de sifilis em gestantes. Nesse
mesmo ano, ocorreram 26.219 casos de sifilis congé-
nita e 241 6bitos, com taxa de incidéncia de 9/1.000
nascidos vivos e taxa de mortalidade de 8,2/100.000
nascidos vivos."

No Ambito do Sistema Unico de Satide (SUS), a
universalizacio do acesso as acdes e servicos de satide
tem por desafio a incorporacio tecnoldgica, a gestao
de insumos de diagnostico e tratamento e a normatiza-
cao de diretrizes e parametros clinicos e laboratoriais.
Estes se materializam em componentes fundamentais
do cuidado integral, da vigilancia, do controle e da
resposta 2 sifilis por sua condicdo historica,"* pelo
crescente niimero de casos e por seus impactos diretos
na mortalidade materna e infantil,"" fato que estabe-
leceu seu enfrentamento como objetivo de tratados
internacionais e compromissos nacionais pactuados.

Este artigo objetiva sistematizar e atualizar os
contetidos presentes nas diretrizes nacionais que
buscam a qualificacao das praticas de testagem e diag-
nostico da sifilis.

Tipos de testes diagndsticos
para investigacao da sifilis

0 diagndstico da sifilis baseia-se em testes para
deteccdo direta do patogeno ou em testes imunolo-
gicos.%** Apesar de o patogeno causador da sifilis ser
uma bactéria, o cultivo iz vitro sustentado ainda é
complexo, nao sendo viavel para o uso no diagnéstico
da infecgdo.”

A deteccio direta € ttil para diagnostico da sifilis
primdria e congénita precoce e auxilia no diagnostico
da sifilis secundaria, pois esses estagios da infeccao
apresentam lesdes de pele ou mucosa que contém
exsudato com grande quantidade do patogeno.'* Os
métodos para deteccio direta de 7. pallidum incluem
técnicas de microscopia e testes de amplificacdo de aci-
do nucleico (nucleic acid amplification fest, NAAT),
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que possuem a vantagem de se tornarem positivos de
uma a trés semanas antes dos testes imunoldgicos.®

A microscopia de campo escuro busca identificar
7. pallidum com base na sua morfologia e motilidade
caracteristicas, em amostras analisadas imediatamen-
te apos a coleta. Embora a metodologia seja de baixo
custo, a andlise requer um microscpio com conden-
sador de campo escuro e profissionais experientes na
analise da lamina, o que pode limitar seu uso.!
As microscopias de material corado e de imunofluo-
rescéncia direta tém-se tornado pouco utilizadas no
Brasil, pois a coloracio com prata para deteccio de
espiroquetas possui baixa sensibilidade, ndo sendo
especifica para 7. pallidum,” e os insumos para mar-
cacdo com fluoréforos estdo cada vez mais escassos.'®

Os NAAT possuem bom desempenho para detec-
¢do de 7. pallidum em amostras de lesoes, tecidos e
liquor, e podem ser uma alternativa para o diagnos-
tico. No Brasil, ja existem metodologias validadas e
registradas para a investigacdo de 7. pallidum em
tlceras genitais, e que estdo sendo analisadas para
incorporacao ao SUS."®

0Os testes imunoldgicos que detectam anticorpos em
amostras de sangue total, soro ou plasma sdo os mais
comumente utilizados para auxiliar no diagnéstico da
sifilis e podem ser classificados em testes treponémicos
e testes ndo treponémicos."

Os testes ndo treponémicos detectam anticor-
pos anticardiolipinicos (IgM e IgG) por meio de
uma reacdo de floculagido, na qual estes se ligam as
micelas da suspensdo antigénica compostas por
cardiolipina, lecitina e colesterol. Esses testes sio se-
miquantitativos e as amostras reagentes precisam ser
diluidas (fator 2), com emissao do resultado conforme
tltima titulacio com reatividade (ex.: 4, 8, ..., 128) ou
diluicdo (ex.: 1:4, 1:8, ..., 1:128). Os testes ndo treponé-
micos nao possuem um ponto de corte para definicio
de sifilis; consequentemente, qualquer valor de titulo
deve ser investigado."»"

Entre os testes ndo treponémicos, o primeiro a ser
padronizado foi o veneral disease research laboratory
(VDRL), que utiliza a preparacdo padrao de antigeno
previamente mencionada. O antigeno foi posterior-
mente modificado com adicdo de cloreto de colina
e 4acido etilenodiamino tetra-acético (EDTA), dando
origem ao unheated serum reagin (USR), que possui
maior estabilidade na suspensao antigénica e permite
aandlise de soro sem inativagdo. Outra modificacio na

Pamela Cristina Gaspar e colaboradores

suspensao antigénica foi a incorporacdo de particulas
de carvio no teste rapid plasma reagin (RPR), que
permitem a amplificacdo da floculagio, descartando
a necessidade de leitura do resultado em microscopio.
0 toluidine red unbeated serum test (TRUST) utiliza
particulas de vermelho de toluidina ao invés de carvao
na composi¢ao da suspensio antigénica.» 51

Todas as amostras submetidas aos testes ndo tre-
ponémicos devem ser testadas puras e diluidas para
eliminar a ocorréncia de resultados falso-ndo rea-
gentes devido ao fenomeno prozona, quando ha um
desequilibrio entre o quantitativo de antigenos e an-
ticorpos na reacdo.>®'** Reacdes falso-reagentes em
testes ndo treponémicos para sifilis também podem
ocorrer, pois os anticorpos anticardiolipina podem
ser produzidos em decorréncia de outros agravos que
também causam destruicdo celular, tais como lipus
eritematoso sistémico, hepatite cronica, malaria e
hanseniase, entre outros.>'**

Os testes nao treponémicos sao Uteis para investi-
gacao de sifilis ativa e monitoramento do tratamento,
por meio da comparacio do titulo do diagndstico com
titulos do pos-tratamento. Esses testes apresentam po-
sitividade diminuida na sifilis primaria, sifilis latente
tardia e sifilis tercidria, pois se tornam reagentes cerca
de seis semanas apos a infeccdo e tendem a diminuir
a reatividade nos estagios tardios da doenca, mesmo
sem tratamento.’

Os testes treponémicos baseiam-se na deteccao de
anticorpos produzidos pelo hospedeiro em resposta
imunoldgica (anticorpos IgM e IgG) aos componentes
antigénicos proprios de 7. pallidum e podem ser do
tipo fluorescent treponemal antibody absorption
(FTA-Abs), . pallidum particle agglutination (TPPA),
T pallidum haemagglutination assay (TPHA), imu-
noensaios enzimaticos e suas modificacdes, além de
testes rapidos imunocromatograficos.>>*

Os testes rapidos sdo de facil execucdo, nao ne-
cessitam de infraestrutura laboratorial e podem ser
realizados por qualquer pessoa capacitada. Eles pos-
suem grande utilidade na atencéo primaria em satide,
maternidades e locais de dificil acesso a laboratorio
e, por fornecerem resultados em até 30 minutos, eli-
minam o risco de perda do usudrio pelo nio retorno
ao atendimento."*® O bom desempenho dos testes
rapidos esta diretamente relacionado a capacitacao
dos profissionais e ao rigoroso cumprimento de to-
das as etapas preconizadas pelo fabricante, incluindo
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armazenamento dos kifs, coleta das amostras, exe-
cucdo dos testes e interpretacdo dos resultados. Além
disso, é muito importante que sejam instituidos proces-
s0s para garantia da qualidade dos resultados obtidos
nos testes rapidos de sifilis.>® No Brasil, o Ministério
da Satde realiza o monitoramento da qualidade dos
resultados dos testes conforme ilustrado na Figura 1,
em que estdo presentes (1) as avaliacoes periodicas da
acuracia dos testes registrados no pais, incluindo testes
rapidos, em parceria com laboratdrios de referéncia;
(2) a disponibilidade da plataforma Telelab, que
oferece a capacitacdo a distancia aos profissionais
da satde, formada por videoaulas e manuais que
apresentam contetidos sobre informacdes gerais das
infeccdes, diretrizes de diagnostico e procedimentos de
testagem rapida; (3) o programa de Avaliacdo Exter-
na da Qualidade para Testes Répidos, que avalia o
conhecimento dos profissionais sobre as diretrizes de
diagnostico e a qualidade de execucdo dos testes ra-
pidos, com finalidade educativa e nio punitiva; e (4)
o monitoramento mensal de possiveis intercorréncias
com os testes rapidos fornecidos pelo Ministério da
Satide na rotina dos servicos de satide.

Os testes treponémicos sao os primeiros testes
imunoldgicos a se positivarem e tendem a apresen-
tar melhor sensibilidade e especificidade quando

comparados aos testes nao treponémicos.’**' Os testes
treponémicos nao podem ser usados para distinguir
uma infeccao ativa de uma infeccdo passada e nio sao
titeis no monitoramento do tratamento, pois a maioria
dos individuos com sifilis produz anticorpos treponé-
micos que persistem ao longo da vida, mesmo depois
do tratamento.>'® Assim, mesmo ap0s tratamento ade-
quado, o teste treponémico tende a ficar positivo na
maioria dos individuos.

Testes treponémicos que detectam somente anti-
corpos IgM especificos nao sdo recomendados para
diagnostico de sifilis, porque, embora aparecam na
primeira resposta imune humoral pds-infeccio,
também sao encontrados no periodo de laténcia e es-
tagios tardios, limitando o valor da sua deteccio no
diagnostico, além disso, a deteccao de IgM tem baixa
sensibilidade (50%).>®

Utilizacao dos testes para
investigacao de sifilis

Para definicdo do diagnostico de sifilis, é neces-
sario correlacionar dados clinicos, resultados de
testes diagnosticos, historico de infeccbes passadas,
registro de tratamento recente e investigacio de
exposicao a risco.!

1
Avaliagdes
periddicas dos
testes registrados
no pais?

4
Monitoramento de
intercorréncias com

testes fornecidos
pelo Ministério da
Satde

Monitoramento da
qualidade dos

resultados dos testes
rapidos de sifilis

Ani C
AEQ para Testes Rapidos

Testes Rapidos

2
Ferramenta de
capacitagdo a

distincia do
Ministério da
Saiide

TELELAB;

diagnsstico e moniforamento!

3
Programa de Avaliagio
Externa da Qualidade

Notas: a) Os testes avaliados e a metodologia de anélise estao publicados em artigos cientificos*; b) Informacdes sobre a metodologia da plataforma e os cursos estao disponiveis em http://www.
telelab.aids.gov.br; ) Informagdes sobre a organizagdo, abrangéncia e critérios de avaliacdo estéo disponiveis em http://www.qualitr.paginas.ufsc.br.

Figura 1 - Monitoramento da qualidade dos resultados dos testes rapidos de sifilis pelo Ministério da Saude

60 Epidemiol. Serv. Saude, Brasilia, 30(Esp.1):e2020630, 2021


http://www.telelab.aids.gov.br
http://www.telelab.aids.gov.br
http://www.qualitr.paginas.ufsc.br

Os testes diagnosticos para sifilis podem ser
utilizados para o rastreio de pessoas assintomati-
cas ou para investigacdo de pessoas sintomaticas.
A positividade dos testes pode variar, a depender da
capacidade de producio de anticorpos pelo organismo
da pessoa com sifilis, do estagio da infeccdo e do teste
diagnostico utilizado.>"®

Na sifilis primaria, quando ha presenca do cancro
duro, a visualizacdo dos treponemas podera ser ante-
rior 4 soroconversdo, devido 4 janela imunoldgica.>*®
Testes imunoldgicos com resultados negativos e per-
sisténcia de suspeita de infeccdo deverdo ser repetidos
com coleta de uma nova amostra apos 30 dias, para
avaliacao da soroconversdo e monitoramento da res-
posta ao tratamento, quando instituido."

Na sifilis secunddria, a positividade dos testes imu-
nologicos € de 100% para praticamente todos eles,
sendo este o periodo da infeccao em que se encontram
os titulos mais elevados nos testes nao treponémicos.
Nessa fase, também podem ser realizados exames di-
retos (preferencialmente testes moleculares, quando
disponiveis) com amostras de lesdes de pele e mucosa,
que sdo bem caracteristicas e ricas em treponemas.>®

A evolucdo da infeccdo ndo tratada levard a uma
fase de laténcia, em que ha o desaparecimento dos
sinais e sintomas. Na sifilis latente, os testes treponé-
micos permanecem com alta positividade, enquanto
nos testes nao treponémicos a positividade vai de-
caindo, culminando na diminuicio dos titulos de
anticorpos encontrados e, eventualmente, na negati-
vagao destes.”®

Apos o periodo de laténcia, a infeccao pode entrar
na fase terciaria, na qual os testes imunoldgicos irao
se comportar de forma semelhante 2 da sifilis latente.
Nesse estagio, a investigacdo do treponema em diver-
sos 6rgaos do corpo humano afetados pelo treponema
também pode ser util.”®

Algoritmos compostos por testes
imunoldgicos para auxiliar
no diagndstico da sifilis

De maneira sucinta, os algoritmos iniciam-se
com testes néo treponémicos (abordagem cldssica —
Figura 2) ou com testes treponémicos (abordagem
reversa — Figura 3), podendo ser automatizados, ma-
nuais ou rapidos. Quando o teste inicial é reagente,
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realiza-se o segundo teste, que deve ser um teste tre-
ponémico na abordagem classica, ou um teste nio
treponémico na abordagem reversa. Nas situacdes
em que ha discordancia entre o resultado dos dois
testes, para melhor orientacdo do profissional cli-
nico, a amostra deve ser submetida a um terceiro
teste de metodologia treponémica diferente do teste
anteriormente realizado. E importante que o laudo
contenha os resultados individuais de cada teste, com
observagdes pertinentes para o profissional clinico, in-
cluindo a reatividade dos testes nao treponémicos em
titulos ou diluigdes. Essa informacdo é imprescindivel
para monitoramento do tratamento e avaliagdo de
eventual reinfeccao.>>"*

Algoritmo com abordagem reversa € preferencial
para investigacio de novos casos, pois os testes tre-
ponémicos tornam-se positivos antes dos testes nao
treponémicos.>® Entretanto, se houver historico de
sifilis, recomenda-se iniciar a investigacao com a abor-
dagem classica, devido a permanéncia da positividade
dos testes treponémicos ao longo da vida, na maioria
dos casos de sifilis, independentemente de terem sido
tratados ou nfo.>’

Quando realizados testes laboratoriais, é impor-
tante que a coleta da amostra e entrega do resultado
a0 paciente ocorram prioritariamente no servico de
assisténcia, evitando o deslocamento da pessoa até o
laboratdrio. A instituicao desse fluxo, bem como a uti-
lizac2o de testes rapidos como primeiro teste, amplia o
acesso e adesao aos cuidados em satide.'

Testes para o monitoramento
do tratamento da sifilis

Os testes nao treponémicos (ex.: RPR, VDRL) sao
utilizados para o monitoramento apds o tratamento
(controle de cura) da sifilis, pois tendem a diminuir
sua reatividade quando ha sucesso no tratamento, ou
a aumentar seus titulos nos casos de falha ou reinfec-
¢d0.5% As boas praticas de testagem recomendam que,
preferencialmente, o método utilizado no monitora-
mento seja 0 mesmo do diagndstico, e que idealmente
sejam executados pelo mesmo laboratorio. >

A testagem com testes ndo treponémicos deve ser
realizada no inicio do tratamento (idealmente no
primeiro dia), pois os titulos podem aumentar signi-
ficativamente se o tratamento for iniciado somente
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|
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Notas: a) Amostra deve ser testada pura e diluida para se eliminar a possibilidade do fendmeno prozona; b) Amostra deve ser diluida em fator 2 e submetida ao teste ndo treponémico novamente.
Resultado devera ser fornecido em valor de titulos (ex: 2, 4, 8....128) ou da dltima diluicdo (ex: 1:2, 1:4, 1:8,...,1:128) que apresentou reatividade; c) A deteccao de anticorpos ndo treponémicos e tre-
ponémicos é sugestiva de sfilis ativa; d) Teste treponémico com metodologia diferente do teste treponémico j& empregado no fluxograma como segundo teste. Se terceiro teste nao estiver disponivel,
liberar resultados de cada teste individualmente para avaliacao e conduta clinica; ) A deteccdo de anticorpos nao treponémicos e treponémicos é sugestiva de sffilis ativa. Provével resultado falso-nao
reagente no primeiro teste treponémico realizado; f) Provavel resultado falso-reagente para sifilis no teste ndo treponémico. Avaliar outras condigdes clinicas além da sifilis que podem gerar resultados
reagentes nos testes ndo treponémicos.

Figura 2 - Algoritmo com abordagem classica para diagnéstico de sifilis (iniciando-se com teste nao treponémico)
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Notas: a) Amostra deve ser testada pura e diluida para se eliminar a possibilidade do fendmeno prozona: b) Amostra deve ser diluida em fator 2 e submetida ao teste ndo treponémico novamente. Re-
sultado deverd ser fornecido em valor de titulos (ex: 2, 4, 8....128) da ltima diluigdo (ex: 1:2, 1:4, 1:8,...,1:128) que apresentou reatividade; c) A deteccao de anticorpos treponémicos e ndo treponémicos
é sugestiva de sifilis ativa; d) Teste treponémico com metodologia diferente do teste treponémico j& empregado no fluxograma como primeiro teste. Se ndo disponivel, liberar resultados de cada teste
individualmente para avaliacdo e conduta clinica; e) A deteccao somente de anticorpos treponémicos é sugestiva de sifilis recente ou cicatriz soroldgica. Avaliar exposicdo de risco, sinais e sintomas e
histérico de tratamento de sifilis para definicdo de conduta clinica; f) Auséncia de deteccdo de anticorpos ndo treponémicos e a ndo confirmacdo de reatividade de anticorpos treponémicos € sugestiva
de auséncia de sfilis. Provavel ocorréncia de resultado falso-reagente no primeiro teste treponémico realizado.

Figura 3 — Algoritmo com abordagem reversa para diagndstico de sifilis (iniciando-se com teste treponémico)
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alguns dias apos o diagnostico. O registro do titulo
desse exame servird como base para o monitoramento
clinico e laboratorial.

Somente variacoes de titulacio nos testes nao tre-
ponémicos de mais ou menos duas diluigdes possuem
relevancia clinica. Variagdes no resultado em apenas
uma diluicio (ex.: RPR com reatividade 1:8 ao diag-
néstico e reatividade 1:4 ou 1:16 no monitoramento do
tratamento) podem representar apenas uma diferenca
de interpretacéo laboratorial 2

A negativacio do teste nio treponémico (sororrever-
s40) € mais comum quando o tratamento € realizado
em estagios mais recentes da infecco (sifilis primaria
e inicio de sifilis secundaria). A queda da titulacdo em
resposta ao tratamento pode ser mais lenta nos casos
de tratamento de sifilis tardia.”

A persisténcia de resultados reagentes em testes nao
treponémicos apos o tratamento adequado e com que-
da prévia da titulacdo em pelo menos duas diluicdes,
quando descartada nova exposicdo de risco durante o
periodo analisado, é chamada de “cicatriz soroldgi-
ca” e ndo caracteriza falha terapéutica. E importante
observar esses critérios porque titulos baixos nao ne-
cessariamente refletem cicatriz sorologica.>’®

A avaliagdo da presenca de novos sinais e sintomas
clinicos, da epidemiologia (reexposicao) e do historico
de tratamento (duracdo, adesdo e esquema terapéuti-
co) é fundamental, pois muitas vezes € dificil distinguir
entre reinfeccio, reativacio e cicatriz sorologica.'

Testes diagnésticos para
investigacao da neurossifilis

A bactéria 7. pallidum se espalha para o sistema
nervoso central poucos dias apds a exposi¢io.”’ A
neurossifilis pode ocorrer a qualquer momento no
curso da sifilis e ndo deve ser considerada apenas
uma manifestacio de sifilis “tercidria”. As formas ini-
ciais de neurossifilis ocorrem dentro de meses até os
primeiros anos apos a infeccio primaria e afetam as
meninges e 0s vasos sanguineos, enquanto as formas
tardias ocorrem anos a décadas apés a infeccdo pri-
mdria e também afetam o parénquima cerebral e a
medula espinhal 2’

0 diagnostico da neurossifilis € basea-
do em uma combinacdo de achados clinicos,
alteracdes do liquido cefalorraquidiano (LCR) e resul-
tado do VDRL no LCR. Por ndo haver teste de referéncia
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(padrio ouro) que tenha boa sensibilidade e especifici-
dade, o diagnéstico de neurossifilis continua a ser um
desafio na pratica clinica.'>¢¥

0 VDRL € o teste de escolha para investigacdo da
neurossifilis.””* A sensibilidade do VDRL no LCR varia
de 50% a 70%; esses valores podem ser 30% menores se
o teste utilizado for o RPR.2**3° Um VDRL reagente no
LCR confere diagnostico de neurossifilis, embora haja
possibilidade de encontrar resultados falso-reagentes
em algumas situagdes (ex.: tripanossomiase, malaria
cerebral e carcinomatose meningea).>*'%

Os testes treponémicos, mesmo que apresentem alta
sensibilidade, ndo sao muito uteis, pois mantém-se
reagentes pela vida toda e apresentam especificidade
muito variavel no LCR.% Portanto, no se recomenda
a solicitagdo de rotina desse teste, principalmente no
atual cendrio epidemioldgico brasileiro.'?

E raro encontrar pacientes com neurossifilis que
ndo apresentem pleocitose na andlise do LCR, sendo
o aumento linfomonocitdrio o mais comum.* Niveis
de proteina no LCR nao sdo sensiveis e especificos para
neurossifilis, mas sua normalizacdo é importante para
0 monitoramento pos-tratamento. >

Testes diagnoésticos para
investigacao da sifilis congénita

Para o diagnostico da sifilis congénita,
deve-se avaliar a historia clinico-epidemiologica da
mae, realizar exame fisico detalhado da crianca e
avaliar os resultados dos testes laboratoriais e dos
exames radiologicos."*

Quando houver historico de sifilis em gestante,
independentemente do tratamento da mae, devem-se
comparar os resultados de testes ndo treponémicos
em sangue periférico do recém-nascido e da mae,
coletados simultaneamente e utilizando-se 0 mesmo
método.! Os testes ndo treponémicos do recém-nasci-
do ndo devem ser realizados com amostra de cordao
umbilical, dada a mistura do sangue do recém-nascido
com o materno."*¢

Tem-se indicativo de sifilis congénita somente
quando o resultado dos testes ndo treponémicos da
amostra do recém-nascido for maior do que o da
mae em, pelo menos, duas diluicdes (ex.: materno
1:4, recém-nascido >1:16), devido a possibilidade da
passagem de anticorpos IgG maternos para o bebé
durante a gestacdo.">>®
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Quando observados sinais e sintomas na crianga,
também podem ser realizados exames diretos para
pesquisa de 7. pallidum em amostras de material cole-
tado de leses cutaneo-mucosas ou de secrecao nasal,
ou, ainda, amostras de bi6psia ou necropsia, quando
for 0 caso.>® Criancas com sifilis congénita devem ser
avaliadas com uma série de exames adicionais, com
destaque para a andlise de LCR, considerando-se os
achados para o diagnostico de neurossifilis anterior-
mente descritos."

Nao se devem utilizar testes treponémicos até os 18
meses de idade, pois ndo ha correlagio entre a positi-
vidade dos testes treponémicos do recém-nascido e da
mae que possa sugerir sifilis congénita.'**' Testes que
detectam anticorpos treponémicos IgM (ex: FTA-Abs
IgM, imunoensaios enzimaticos [gM) também nZo sao
recomendados para diagndstico da sifilis congénita,
porque, embora nio ultrapassem a barreira placenta-
ria, esses anticorpos nao sao detectados em todos os
casos de sifilis congénita, o que pode implicar o ndo
tratamento de criancas com sifilis.">*

Perspectivas futuras de inovacao na rotina
de testagem para investigacao de sifilis

Ocorreram muitos avangos na area de testes diag-
nosticos das diferentes infeccdes, incluindo os de
sifilis. Tais progressos permitiram novas abordagens
no diagnéstico e monitoramento da doenca, amplian-
do o acesso 2 testagem e fornecendo ferramentas que
auxiliam a tomada de decisao em relago ao paciente.

Os testes rapidos para investigacdo concomitante
de HIV e sifilis apresentam boa sensibilidade para a
deteccdo de anticorpos contra o HIV, mas demonstram
sensibilidade moderada (embora adequada) para a
deteccao de anticorpos treponémicos.”? O uso de tais
testes pode otimizar a rotina em servicos de satide e
garantir a testagem para sifilis nos programas de
pré-natal conforme as diretrizes aplicadas no Brasil,
especialmente em 4reas de dificil acesso a uma rede
laboratorial eficaz.’

Versdes laboratoriais de testes rapidos capazes de de-
tectar simultaneamente anticorpos nao treponémicos
e treponémicos ja estao disponiveis para uso. Revisoes
sistematicas realizadas sugerem que a versao laborato-
rial de tais testes possui sensibilidade e especificidade
similar a dos testes tradicionais.” Ja os testes rapidos

possuem sensibilidade reduzida quando comparados
as metodologias laboratoriais para a deteccdo de an-
ticorpos nao treponémicos*! e nao fornecem valores de
titulacdo dos anticorpos, o que dificulta a diferencia-
cao de uma sifilis ativa ou de um processo de cura.'

Versoes automatizadas de RPR ja foram desen-
volvidas mundialmente, sendo ainda necessarias
validacdes dessa metodologia para sua incorporagio 2
rotina laboratorial.

A utilizacdo de NAAT do tipo multiplex permite a
deteccdo de um ou mais patogenos simultaneamen-
te em uma Unica amostra, com pouco ou nenhum
custo adicional no valor final, e favorece o diagndstico
oportuno de outros patogenos além de 7. pallidum,
com direcionamento correto no tratamento das
tlceras genitais.’

Consideracoes finais

0 diagnostico de sifilis requer a combinagdo de
dados clinicos, resultados de testes diagnosticos, his-
torico de infecches passadas, registro de tratamento
recente e investigacao de exposicdo a risco. Os testes
diagnosticos contemplam exames diretos e testes
imunoldgicos (treponémicos e ndo treponémicos).
Os exames diretos sdo tteis para identificacio de
T pallidum em lesdes. Os testes imunoldgicos devem
ser empregados conforme os algoritmos conven-
cional ou reverso, com combinagio de dois ou mais
testes. Os testes ndo treponémicos também sdo tteis
para monitoramento do tratamento e diagnéstico de
neurossifilis e sifilis congénita. A descentralizacao da
testagem rapida para servigos de atencdo primaria a
satide e maternidades pode proporcionar o diagndstico
com brevidade e o tratamento adequado, sobretudo
quando se tratar de gestantes e populagdes com maior
vulnerabilidade 2 sifilis.
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I Testes diagnésticos para sifilis

Abstract

The recommendations for diagnostic tests for
investigating syphilis are part of the Clinical Profocol and
Therapeutic Guidelines for Comprebensive Care for People
with Sexually Transmitted Infections and the Technical
Manual for Syphilis Diagnosis, published by the Brazilian
Ministry of Health. These recommendations were
developed based on scientific evidence and discussions
with a panel of experts. Aiming to contribute fo the efforts
of health service managers and health professionals in
qualifying health care, this article presents the use of
direct lests to detect Treponema pallidum in lesions, as
well as algorithms that combine treponemal and non-
treponemal antibody tests to assist in the diagnosis of
syphilis. The article also covers use of non-treponemal
fests to investigate neurosyphilis and guidelines
Jor interpreting non-treponemal antibody titers in
monitoring treatment and diagnosis of congenital
syphilis, as well as prospects for innovations in diagnosis.
The important role of rapid immunochromatographic
treponemal tests for public health and for addressing
syphilis is also highlighted.

Keywords: Syphilis; Neurosyphilis; Congenital Syphilis;
Diagnosis.

Resumen

Las recomendaciones de las pruebas de diagndstico
de sifilis forman parte del Protocolo Clinico y Directrices
Terapéuticas para la Atencion Integral a las Personas
con Infecciones de Transmision Sexual y del Manual
Técnico para el Diagnostico de Sifilis, publicados por
el Ministerio de Salud de Brasil. Estos documentos
Jueron preparados en base a la evidencia cientifica y
discusiones con expertos. Con el objetivo de contribuir
con los administradores y profesionales de la salud
Dpiiblica en la calificacion de la atencion, este articulo
presenta el uso de pruebas directas para la defeccion
de Treponema pallidum en lesiones, ademds de
algoritmos que combinan pruebas treponémicas y no
treponémicas para ayudar al diagnéstico. También se
presentan las pruebas no treponémicas para investigar
la neurosifilis y orientaciones para la interpretacion de
titulos de anticuerpos no treponémicos para monilorear
la respuesta al tratamiento y diagnosticar la sifilis
congénita, asi como las perspectivas futuras para las
innovaciones diagnosticas. También se enfatiza el uso de
pruebas inmunocromatogrdficas treponémicas rapidas
como una herramienta importante para la salud
ptiblica y para el enfrentamiento de la sifilis.

Palabras clave: Sifilis; Neurosifilis; Sifilis Congénila;
Diagnostico.

Recebido em 21/08/2020
Aprovado em 15/10/2020

Editora associada: Tais Freire Galvdo - ® orcid.org/0000-0003-2072-4834

Epidemiol. Serv. Saude, Brasilia, 30(Esp.1):e2020630, 2021


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

CONSENSO

Protocolo Brasileiro para Infec¢oes Sexualmente
Transmissiveis 2020: infec¢des que causam
corrimento vaginal

doi: 10.1590/51679-4974202100007.esp1

Brazilian Protocol for Sexually Transmitted Infections 2020: infections causing
vaginal discharge

Protocolo Brasilefio para Infecciones de Transmision Sexual 2020: infecciones
que causan flujo vaginal

Newton Sergio de Carvalho' - ® orcid.org/0000-0001-7561-4566
José Eleutério Junior? - ® orcid.org/0000-0003-4617-7269

Ana Gabriela Travassos® - ® orcid.org/0000-0001-9242-828X
Lutigardes Bastos Santana* - ® orcid.org/0000-0003-0394-0113
Angélica Espinosa Miranda* - ® orcid.org/0000-0002-5556-8379

'Universidade Federal do Parana, Departamento de Tocoginecologia, Curitiba, PR, Brasil

2Universidade Federal do Ceara, Departamento de Satide da Mulher, da Crianca e do Adolescente, Fortaleza, CE, Brasil
3Universidade do Estado da Bahia, Departamento de Ciéncias da Vida, Salvador, BA, Brasil

“Ministério da Saude, Secretaria de Vigilancia em Saude, Brasilia, DF, Brasil

Resumo

0 tema corrimento vaginal € um dos capitulos que compdem o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo
Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, publicado pelo Ministério da Satide do Brasil em 2020. Tal
documento foi elaborado com base em evidéncias cientificas e validado em discussdes com especialistas. Neste artigo, sdo
apresentados aspectos epidemioldgicos e clinicos relacionados as situagdes de corrimento vaginal, bem como orientagdes aos
gestores e profissionais de satide na triagem, diagndstico e tratamento desses agravos, que constituem uma das principais
queixas entre mulheres que procuram servigos de satide e que podem ser causados por fatores infecciosos ou ndo infecciosos.
Além disso, sa0 apresentadas informacdes sobre estratégias para as acdes de vigilancia, prevencio e controle, a fim de promover
o conhecimento do problema e a oferta de assisténcia de qualidade e tratamento efetivo.
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I Infec¢bes que causam corrimento vaginal

Apresentacao

0 presente artigo estd relacionado ao capitulo
sobre infecces que causam corrimento vaginal do
Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT)
para Atencao Integral as Pessoas com Infeccoes Se-
xualmente Transmissiveis (IST), publicado pela
Secretaria de Vigilancia em Satde, do Ministério da
Satde do Brasil. Para a elaboracio do PCDT, sdo rea-
lizadas a selecdo e a analise das evidéncias disponiveis
na literatura e a discussao em um painel de especialis-
tas. 0 documento foi aprovado pela Comissao Nacional
de Incorporacio de Tecnologias no Sistema Unico de
Satide (Conitec) e atualizado pelo grupo de especialis-
tas em IST em 2020.!

Em servigos que atendem casos de
infec¢oes sexualmente transmissiveis, o
corrimento vaginal é o principal sintoma
referido, sendo também frequente

entre gestantes.

Aspectos epidemiolégicos

Em servigos que atendem casos de IST, o corrimento
vaginal € o principal sintoma referido,* sendo tam-
bém frequente entre gestantes.”” Entre as causas nio
infecciosas do problema, incluem-se aumento exces-
sivo da eliminacdo de material mucoide fisiologico,
presenca de corpo estranho intravaginal e vaginite
atréfica, a qual pode ocorrer em mulheres na pos-
-menopausa, durante a amamentagao ou como efeito
de radioterapia local em tratamento oncoldgico.**
Outras situacdes podem causar prurido vulvovaginal
sem corrimento, como dermatites alérgicas ou irrita-
tivas (sabonetes, perfumes e latex) ou doencas de pele
(dermatite atdpica, liquen e psoriase).®

Entre as causas infecciosas do corrimento vaginal,
a mulher pode apresentar, simultaneamente, infeccao
por mais de um agente etioldgico, 0 que ocasiona cor-
rimento de aspecto inespecifico. Os agentes podem
se associar com vaginite ou vaginose, a depender da
existéncia ou ndo de processo inflamatorio. Trata-se
de afeccdes do epitélio estratificado da vulva e vagina,
cujos agentes etiologicos mais frequentes sdao fungos,
principalmente Candida albicans; bactérias anaer6-
bicas associadas a vaginose bacteriana; e o protozodrio

Trichomonas vaginalis. Além disso, ainda pode haver
vaginose citolitica, disbiose decorrente do grande
crescimento de lactobacilos e da acdo litica sobre as
células escamosas,*’ além da possibilidade de ocorrén-
cia de vaginites mistas.

C. albicans é o agente etiologico da candi-
diase vulvovaginal em 80% a 92% dos casos; as
espécies ndo albicans (Candida glabrata, Candida
tropicalis, Candida krusei, Candida parapsilosis) e
Saccharomyces cerevisae sio menos prevalentes.’ Du-
rante avida reprodutiva, 10% a 20% das mulheres serao
colonizadas por Candida sp. de forma assintomatica,
sem requerer tratamento, uma vez que a levedura
pode fazer parte do meio ambiente vaginal.!*"! Dentre
os fatores que predispdem a candidiase vulvovaginal,
destacam-se os indicados na Figura 1. A candidiase
vulvovaginal classifica-se em ndo complicada e com-
plicada. A primeira ocorre quando todos os critérios
a seguir estdo presentes: sintomas leves/moderados e
de frequéncia esporadica; C. albicans como agente
etioldgico; e auséncia de comorbidades. A candidiase
vulvovaginal complicada ocorre quando pelo menos
um dos seguintes critérios estao presentes: sintomas
intensos; recorréncia de quatro ou mais episdios
a0 ano; agente etiologico ndo albicans (C. glabrata,
C. kruzei); presenca de comorbidades como diabetes
e infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia humana
(human immunodeficiency virus, HIV); ou gesta-
¢do.*"" A maioria das candidiases vulvovaginais nio
sdo0 complicadas e respondem a varios esquemas te-
rapéuticos. Todavia, observa-se a instalacao da forma
recorrente do agravo em 5% das mulheres.''

A vaginose bacteriana é a desordem mais frequente
do trato genital inferior entre mulheres em idade
reprodutiva e a causa mais prevalente de corrimento
vaginal, sendo frequente se apresentar com odor
fétido. Esta associada a reducdo de lactobacilos e
a0 crescimento de intimeras bactérias anaerdbias
e facultativas, como bacilos curtos Gram variaveis,
bacilos curvos Gram-negativos e cocos Gram-negativos
anaerobicos, com variacio individual, principalmente,
de Gardnerella,Atopobium, Prevotella, Megasphaera,
Leplotrichia, Sneathia, Bifidobacterium, Dialister,
Mobiluncus, Ureaplasma, Mycoplasma e trés
espécies de Clostridium conhecidas como bactérias
associadas a vaginose bacteriana (bacterial vaginosis
associated bacteria, BVAB 1 a 3)."® Determinadas
alteracdes do microbioma vaginal (disbiose) podem se
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Gravidez

Obesidade

Diabetes mellitus (descompensado)
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Uso de antibidticos

Uso de contraceptivos orais

Uso de imunossupressores ou quimio/radioterapia

Alteracdes na resposta imunoldgica (imunodeficiéncia)

Habitos de higiene e vestudrio que aumentem a umidade e o calor local

Contato com substancias alergénicas e irritantes (ex.: talcos, perfumes, sabonetes ou desodorantes intimos)

Infeccdo pelo HIV

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral as Pessoas com Infecgdes Sexualmente Transmissiveis, 2020.2

Figura 1 - Fatores que predispoem a candidiase vulvovaginal

associar 2 maior prevaléncia da vaginose bacteriana.
Estudo sobre as caracteristicas do microbioma de
mulheres brasileiras em idade reprodutiva revelou o
tipo de microbioma (community-statetypes, CST)
correspondente a CST IV, com deplecio de lactobacilos
e aumento do pH vaginal em 27,4%, estando a vaginose
bacteriana presente em 79,6% dos casos.'

A tricomoniase € a IST nao viral mais comum, a
qual acomete cerca de 140 milhoes de pessoas ao
ano no mundo. E causada por um parasita flagelado,
T vaginalis,” que acarreta mudanca no microbioma
vaginal, aumento da resposta inflamatoria local e
reducdo importante no ntimero de Lactobacillus sp.
A tricomoniase esta associada a0 aumento da probabi-
lidade de transmissdo do HIV.'

Em algumas ocasides, ocorre crescimento excessivo
de lactobacilos, com grande destruico de células esca-
mosas intermediarias (citolise), associado a sintomas
irritativos genitais'. Trata-se de vaginose citolitica, um
quadro normalmente ciclico em mulheres em idade
reprodutiva’®, com prevaléncia de 1% a 7%, mais fre-
quente entre 25 e 40 anos."'®

Vaginites mistas sdo situacdes em que ha presenca
de dois patogenos que causam os sintomas vulvova-
ginais. Podem ser patdgenos com predilecio por pH
vaginal idéntico ou nao. Pode haver, por exemplo, vagi-
nite por 7. vaginalis associada 2 vaginose bacteriana."
No entanto, a forma mais frequente de vaginite mista
€ a associacdo de infeccdo por Candida com vaginose
bacteriana. A sua frequéncia varia entre 7% e 22% dos
quadros de corrimentos vaginais, a depender do méto-
do diagnostico utilizado.”

Aspectos clinicos

A infeccio e a disbiose vaginal podem estar asso-
ciadas com um ou mais sintomas de variadas formas
de corrimento, prurido, irritacio e odor.*' Por isso, é
importante sempre identificar, na anamnese, aspectos
relacionados a consisténcia, cor e alteracdes do corri-
mento, além da presenca de prurido e irritacio local
e de odor. A investigacdo da historia clinica deve ser
minuciosa, abrangendo informacdes sobre comporta-
mentos e praticas sexuais, data da tltima menstruacao
para avaliar a fase do ciclo menstrual, praticas de
higiene vaginal e uso de medicamentos topicos ou
sistémicos e outros potenciais agentes irritantes lo-
cais, além de comorbidades como diabetes e infeccio
pelo HIV.*? Durante o exame ginecologico, o profis-
sional de satde deve identificar as caracteristicas do
fluxo vaginal observado ao exame especular e altera-
coes presentes, como inflamacio (colpite), ulceracGes,
edema e eritema.”

Candidiase vulvovaginal

Os sinais caracteristicos da candidiase vulvovaginal
sdo eritema, fissuras vulvares, corrimento grumoso,
com placas de cor branca aderidas a parede vaginal,
edema vulvar, escoriagdes e lesdes satélites, que podem
se tornar pustulosas pelo intenso ato de se cogar.® Ha-
bitualmente, ocorre associacdo de vaginite e vulvite,
embora as duas condigdes também possam se dar de
forma isolada. Clinicamente, a candidiase vulvova-
ginal também pode associar-se com dispareunia de
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I Infec¢bes que causam corrimento vaginal

introito vaginal e disdria externa, devida a irritacao
e lesdes locais.”!

Vaginose bacteriana

Por outro lado, na vaginose bacteriana, a mulher
apresenta corrimento vaginal homogéneo e fluido,
frequentemente com odor fétido. O desequilibrio
no microbioma vaginal tem sido identificado como
uma alteracdo frequentemente associada com algu-
mas IST, incluindo o HIV, complicacdes em cirurgias
ginecologicas e gravidez (ruptura prematura de mem-
branas, corioamnionite, prematuridade e endometrite
pos-cesarea). Quando presente durante procedimentos
invasivos, como curetagem uterina, biépsia de endo-
métrio e insercio de dispositivo intrauterino (DIU),
a vaginose bacteriana aumenta o risco de doenca
inflamatoria pélvica.”® A condi¢do também tem sido
associada ao maior risco de infeccio por papiloma-
virus humano (human papillomavirus, HPV) e
lesdes pré-cancerosas do colo uterino.? A reducio de
lactobacilos comensais estd associada ao pH vaginal
aumentado e ao crescimento da microbiota anaerdbia,
com a producio de aminas (putrescina, cadaveri-
na e trimetilamina) que se tornam volateis quando
mescladas com substancias de pH alcalino, liberando
essas enzimas no ambiente e exalando odor desagra-
davel. Isso ocorre particularmente apds o coito e a
menstruacdo (que alcalinizam o contetido vaginal),
0 que pode constituir a queixa principal da mulher.
No exame especular, observam-se as paredes vaginais
em sua maioria integras, marrons e homogéneas a0
teste de Schiller, banhadas por corrimento de aspecto
perolado bolhoso.*

Tricomoniase

Os sinais e sintomas da tricomoniase consistem
em corrimento vaginal intenso, amarelo-esverdeado,
por vezes acinzentado, bolhoso e espumoso, acompa-
nhado de odor fétido e prurido eventual. Em quadros
mais intensos, pode haver sinusiorragia (sangramen-
to na relacdo sexual) e dispareunia associadas com
o processo inflamatorio. Também podem ocorrer
edema vulvar e sintomas urinarios, como distria.”
A maioria dos casos de tricomoniase € assintomati-
ca, permanecendo sem diagndstico ou tratamento.?
Embora o processo nao seja inteiramente compreen-
dido, o protozodrio pode propiciar a transmissao
de outros agentes infecciosos agressivos, facilitar

doenca inflamatéria pélvica e vaginose bacteriana
e, na gestacao, quando nao tratado, associar-se com
rotura prematura das membranas.”” No exame espe-
cular, s3o0 comumente percebidas microulceracdes no
colo uterino, semelhantes ao aspecto de morango ou
framboesa (teste de Schiller “oncoide” ou “tigroide”).
A tricomoniase pode se associar a vaginose bacteriana
em ambiente anaerobio, com volatilizacio de aminas
e odor sugestivo."

Vaginose citolitica

Em casos de vaginose citolitica, primariamente, os
sintomas sao muito semelhantes aos da candidiase
vulvovaginal, quando a mulher refere irritacao genital
associada a um corrimento de aspecto branco a bran-
co-amarelado, em grumos, mas frequentemente com
comportamento ciclico.” O exame especular evidencia
o contetido vaginal branco, leitoso e grumoso, aderido
as paredes vaginais. O pH vaginal é menor que 4,5 e
o teste de aminas € negativo.”® Ja na vaginite mista,
0 quadro clinico é bastante variavel, a depender dos
agentes envolvidos. No caso de vaginose bacteriana e
candidiase, tanto pode haver a queixa predominante
de corrimento com odor como de prurido genital."”

Diagnéstico

0 manejo clinico das mulheres com corrimen-
to vaginal estd apresentado na Figura 2. Para
elucidacio diagnostica dos agentes causadores de flu-
X0 vaginal, € necessaria anamnese seguida de exames
complementares."

Candidiase vulvovaginal

0 diagnostico de candidiase vulvovaginal deve ser
confirmado por exames laboratoriais. O mais simples
€ 0 exame microscopico do contetido vaginal a fres-
co. Nesse procedimento, é colocada uma amostra de
material colhido de parede vaginal em 1amina, a que
se acrescenta uma a duas gotas de soro fisioldgico ou
hidréxido de potdssio a 10% para melhor evidenciar
os morfotipos de leveduras.”® Além desse exame, outro
método simples e de baixo custo € a bacterioscopia
de esfregaco vaginal corado pelo método de Gram.”
Nos casos de candidiase de repeticdo, pode ser neces-
saria a realizacdo de cultura para fungos (meios de
Sabouraud, Nickerson ou Microstix-Candida) em
amostra vaginal, com a finalidade de identificar a
espécie de fungo.” Para o diagnéstico diferencial da
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I Infec¢bes que causam corrimento vaginal

candidiase vulvovaginal recorrente, deve-se considerar
liquen escleroso, vulvovestibulite, dermatite vulvar,
vulvodinea, vaginite citolitica, vaginite inflamatoria
descamativa, formas atipicas de herpes genital e rea-
coes de hipersensibilidade."

Vaginose bacteriana

0 diagnostico da vaginose bacteriana é basea-
do nos critérios de Amsel,*! sendo necessaria, para
o diagnostico, a observacdo de trés dos quatro crité-
rios a seguir: pH maior que 4,5; corrimento vaginal
acinzentado e homogéneo; teste de aminas positivo;
e identificacdo de cluecells no exame microscopico.
Esse critério diagnostico vem sendo substituido pelo
escore de Nugent.”** Ambos os critérios podem ser
associados, embora o padrio ouro seja o procedimen-
to laboratorial de Nugent, que utiliza coloracdo de
Gram e sistema de pontuacio objetivo, indicado como
evidéncia I1-2.*% Esse exame atribui um escore para
trés morfotipos: lactobacilos, cocobacilos Gram va-
riaveis e bacilos curvos Gram negativos. Somada a
pontuacdo de todos os agentes, chega-se a um escore
que, se for de 7 a 10, constitui diagnostico de vaginose
bacteriana. O escore de 4 a 6 é intermedidrio e de 0 a 3
€ normal®® (Figura 3).

Vaginose bacteriana

Em casos de tricomoniase, o diagndstico laborato-
rial microbioldgico mais comumente empregado na
pratica clinica € o exame a fresco do contetido vagi-
nal em soro fisioldgico, com observacido do parasita

a0 microscopio. Habitualmente, visualiza-se o movi-
mento do protozoario, que é flagelado, e um grande
nimero de leucdcitos. O pH quase sempre € maior
que 5,0.” Na maioria dos casos, o teste das aminas é
positivo e se observam bactérias Gram-negativas na
bacterioscopia, quando ha testes para diagnostico com
coloragio pelo método de Gram. Ja o 7. vaginalis € um
protozoario flagelado corado pelas técnicas de Papani-
colau ou de Giemsa. A cultura pode ser requisitada nos
casos de dificil diagnostico. Os meios de cultura sao
varios e incluem os de Diamond, Trichosel e InPou-
ch TV 0 diagnéstico também pode ser realizado por
meio de biologia molecular por reacdo em cadeia da
polimerase (polymerase chain reaction, PCR), in-
cluindo testes multiplex que conseguem detectar mais
de um patdgeno e permitem identificar inclusive casos
assintomaticos,” devido a sua alta sensibilidade.

0 padrdo atual de teste diagnostico para vulvo-
vaginites depende da estrutura disponivel no local
de atendimento. A maioria dos diagndsticos é feita
de forma empirica e com base na clinica, embora a
disponibilidade de microscopio para o exame a fresco
seja um importante exame complementar. Os testes
moleculares direcionados ao diagndstico de vaginose
bacteriana, Candida sp. e T. vaginalis ttm o poten-
cial de melhorar a precisdo do diagndstico e reduzir o
tempo do resultado em comparagio com a cultura. 3
Isso pode ser especialmente importante para a vagi-
nose bacteriana, que envolve mltiplos organismos da
microbiota vaginal.’’

Escore’ Lactobacilos Gardnerella, Bacterioides etc. |  Bacilos curvos Qu?nt]ﬁcagao das~bacter|as em
lamina (coloracao de Gram)
0 4+ 0 0 0
Auséncia de bactérias
1+
! 3+ I+ I+ou2+ <1 bactéria/campo
2+
2 2+ 2+ ouds 1a 5 bactérias/campo
3+
3 1+ 3+ 6 a 30 bactérias/campo
4+
4 0 a >30 bactérias/campo

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencao Integral as Pessoas com Infec¢oes Sexualmente Transmissiveis, 2020.2
Nota: a) Interpretacdo do resultado: 0 a 3 — negativo para vaginose bacteriana; 4 a 6 — microbiota alterada; 7 ou mais — vaginose bacteriana.

Figura 3 - Escore de Nugent para diagnéstico de vaginose bacteriana
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Vaginose citolitica

0 diagnostico de vaginose citolitica deve obedecer
aos seguintes critérios: corrimento branco, prurido
ou ardor genital, pH vaginal entre 3,5 e 4,5 e exame
a fresco do contetido vaginal sem qualquer patogeno,
com identificacio de grande populacio de bacilos
médios, numerosos niicleos desnudos e detritos celu-
lares.*® A bacterioscopia por Gram e o proprio exame
de Papanicolau podem apresentar os mesmos achados
microscopicos.*

Em casos de vaginite mista, a presenca de dois
microrganismos em uma mesma situacio nao

Newton Sergio de Carvalho e colaboradores

necessariamente implica que os dois sao patogénicos,
em especial quando se trata de vaginose bacteriana e
candidiase vulvovaginal, considerando-se que tanto
a levedura como as bactérias presentes na vaginose
bacteriana nem sempre sdo causadoras da doenca.
Portanto, € importante diferenciar a vaginite mista
da co-ocorréncia.’® No primeiro caso, os dois agentes
sdo patogénicos, 0 que ndo ocorre necessariamente no
segundo, pois a alteracio do microbioma vaginal pode
ser o agente causador da recorréncia. Métodos mais
avangados, como o PCR, podem levar a resultados
inconclusivos, se ndo adequadamente interpretados.

Condicao clinica

Tratamento

Observacoes

Candidiase vulvovaginal

Primeira op¢ao

Miconazol creme a 2% ou outros derivados imidazdlicos,
via vaginal, um aplicador cheio, a noite ao deitar-se, por 7
dias OU Nistatina 100.000 Ul, uma aplicacdo, via vaginal, a
noite ao deitar-se, por 14 dias

Segunda op¢ao

Fluconazol 150mg, via oral (V0), dose tinica OU ltraconazol
100mg, 2 comprimidos, VO, 2x/dia, por 1 dia

(andidiase vulvovaginal
complicada e recorrente

Indugdo: fluconazol 150mg, VO, 1x/dia, nos dias 1,4 e 7 0U
Itraconazol 100mg, 2 comprimidos, V0, 2x/dia, por 1 dia
0U Miconazol creme vaginal tdpico didrio por 10-14 dias

Manutencdo: fluconazol 150mg, VO, 1x/semana, por 6
meses OU Miconazol creme vaginal tdpico, 2x/semana OU
Miconazol évulo vaginal, Tx/semana, durante 6 meses

As parcerias sexuais nao precisam ser tratadas, exceto as
sintomaticas.

E comum durante a gestacdo, podendo haver recidivas
pelas condicdes propicias do pH vaginal que se
estabelecem nesse periodo.

Tratamento em gestantes e lactantes: somente por
via vaginal. O tratamento oral e 0 uso de triazis estd
contraindicado.

Vaginose bacteriana

Primeira opgdo (incluindo
gestantes e lactantes)

Metronidazol 250mg, 2 comprimidos VO, 2x/dia, por 7
dias OU Metronidazol creme, uso vaginal 100mg/g, um
aplicador cheio via vaginal, a noite ao deitar-se, por 5 dias

Segunda op¢do

Clindamicina 300mg, V0, 2x/dia, por 7 dias

Recorrente

Metronidazol 250mg, 2 comprimidos VO, 2x/dia, por 10-14
dias OU Metronidazol creme, uso vaginal 100mg/g, um
aplicador cheio, via vaginal, 1x/ dia, por 10 dias, sequido
de tratamento supressivo com dvulo de &cido bérico
intravaginal de 600mg ao dia por 21 dias e metronidazol
uso vaginal 100mg/g, 2x/semana, por 4-6 meses

0 tratamento das parcerias sexuais nao estd recomendado.
Para as puérperas, recomenda-se 0 mesmo tratamento
das gestantes.

Tricomoniase

Primeira opgéo (incluindo
gestantes e lactantes)

Metronidazol 400mg, 5 comprimidos, VO, dose Unica (dose
total 2g) OU Metronidazol 250mg, 2 comprimidos, VO, 2x/
dia, por 7 dias

As parcerias sexuais devem ser tratadas com 0 mesmo
esquema terapéutico. O tratamento pode aliviar os
sintomas de corrimento vaginal em gestantes, além de
prevenir infeccdo em recém-nascido.

Para as puérperas, recomenda-se 0 mesmo tratamento
das gestantes.

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, 2020.2

Figura 4 - Tratamento de candidiase vulvovaginal, vaginose bacteriana e tricomoniase
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I Infec¢bes que causam corrimento vaginal

Identificou-se que casos com critérios para vaginose
bacteriana, mas que apresentam infiltrado inflama-
torio importante, algumas vezes sugerem um quadro
de vaginite mista.”” A associacdo pode ser observada
usando-se exame a fresco, bacterioscopia, citologia ou
biologia molecular.

Tratamento

As opcdes de tratamento para as vulvovagini-
tes causadas por Candida, vaginose bacteriana e
tricomoniase estdo descritas na Figura 4. E impor-
tante suspender as relagdes sexuais para evitar novas
contaminacdes durante o tratamento, o qual deve
ser mantido no periodo menstrual. No tratamen-
to com metronidazol, deve-se evitar ingestio de
alcool devido ao efeito antabuse, provocado pela
interacdo de derivados imidazolicos com alcool e ca-
racterizado por mal-estar, nduseas, tonturas e gosto
metalico na boca.”

A vaginose citolitica é tratada com uso de bicar-
bonato de sodio®® em banhos vaginais (15g a 30g de
bicarbonato de sédio em 0,5L de 4gua morna), duas a
trés vezes por semana, por um periodo de duas a seis
semanas." O tratamento dos casos de vaginite mista é
feito com terapéutica concomitante para cada um dos
patégenos. No caso de candidiase e vaginose, o uso de
antifiingico com metronidazol é recomendado."

Importante ressaltar que a tricomoniase pode al-
terar a classe da citologia oncoldgica. Nos casos em
que houver alteracdes morfologicas celulares e tri-
comoniase, deve-se realizar o tratamento e repetir a
citologia apos trés meses, para avaliar se as alteracdes
persistem.* Na vaginose bacteriana recorrente, o triplo
regime (utilizacio de metronidazol creme por dez dias,
seguido de acido borico por 21 dias e manutengio com
metronidazol creme duas vezes por semana, durante
quatro a seis meses) parece promissor, porém requer
validagio com ensaio clinico randomizado e contro-
lado. O papel do 4cido bdrico € remover o biofilme
bacteriano que se forma na parede vaginal e que faci-
lita a persisténcia do quadro.”!

Nos casos recorrentes ou de dificil controle de
candidiase vulvovaginal, devem-se investigar causas
sistémicas predisponentes, como diabetes, imuno-
depressao (incluindo a infeccdo pelo HIV) e uso de
corticoides. Dentre as reacdes adversas raras (0,01% a
0,1%) do uso do fluconazol, citam-se agranulocitose,

leucopenia, neutropenia, trombocitopenia, anafilaxia,
angioedema, hipertrigliceridemia, hipercolesterole-
mia, hipocalemia, toxicidade e insuficiéncia hepatica;
por isso, € importante investigar a funco hepatica.”

Nao hd indicacio de rastreamento de vaginose
bacteriana em mulheres assintomaticas. O tratamento
é recomendado para todas as mulheres sintomaticas
com potencial risco de complicacdes, como previa-
mente 2 insercdo de DIU, cirurgias ginecoldgicas e
exames invasivos no trato genital. O tratamento deve
ser simultineo ao procedimento, nao havendo razao
para sua suspensio ou adiamento.” A recorréncia de
vaginose bacteriana apos o tratamento € comum: cer-
ca de 15% a 30% das mulheres apresentam sintomas
no periodo de 30 a 90 dias apds a terapia com anti-
bidticos, enquanto 70% das mulheres experimentam
uma recorréncia em nove meses.”>* Alguns fatores
justificam a falta de resposta terapéutica aos esquemas
convencionais; dentre eles, atividade sexual frequente
sem uso de preservativos, duchas vaginais, utilizacao
de DIU, resposta imune inadequada e resisténcia bac-
teriana aos imidazolicos. Cepas de Alopobium vaginae
resistentes a0 metronidazol s3o identificadas em varias
portadoras de vaginose bacteriana recorrente; contu-
do, esses bacilos sdo sensiveis a clindamicina e as
cefalosporinas.?4!

A recorréncia de infeccdo por 7. vaginalis, cuja
causa ainda nao esta clara, ocorre entre 5% e 31% das
mulheres tratadas. E preciso avaliar o tratamento do
parceiro, a exposi¢do a novos parceiros e, por fim, a
falha terapéutica.” O tratamento com dose tnica e a
presenca de infeccio pelo HIV parecem ser os fatores
mais associados com a falha terapéutica.” 0 mecanis-
mo molecular da resisténcia clinica do 7. vaginalis
também nao estd esclarecido até o momento.*

No seguimento das mulheres com infeccdes por
Candida, observa-se uma frequéncia aumentada de
recidivas na presenca de alteracdes na imunidade
celular, como nas mulheres vivendo com HIV, nas
portadoras de diabetes e naquelas com infeccdes por
Candida nido albicans. 0 tratamento prolongado,
combinado com mudancas comportamentais, tem
sido utilizado com alguma resposta no tratamento das
recidivas.®® O diagndstico etioldgico é importante nos
casos de reincidéncia, visando identificar a espécie pre-
sente e confirmar a infec¢fo fingica, dada a existéncia
de diagnosticos diferenciais como a vulvovaginite cito-
litica, reacdes alérgicas e infeccOes mistas.
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Vigilancia, prevencao e controle

0 diagndstico de IST, diferentemente das infecces
endbgenas ou iatrogénicas, implica a necessidade
de orientacdo e tratamento das parcerias sexuais. E
importante avaliar a percep¢io da mulher quanto 2
existéncia de corrimento vaginal fisiologico e reco-
mendar a investigacdo de outras IST.

0 tratamento de parcerias sexuais, quando indica-
do, deve ser realizado idealmente de forma presencial,
com a devida orientacdo, solicitacio de exames para
diagnostico de outras IST e identificacio, captacio
e tratamento das demais parcerias sexuais, buscan-
do bloquear a cadeia de transmissao.”* No caso da
tricomoniase, por se tratar de uma IST, é recomenda-
do o tratamento das parcerias sexuais com o mesmo
esquema terapéutico do caso diagnosticado.”” Nos ca-
sos de vaginose bacteriana, as parcerias sexuais nio
precisam ser tratadas, e, nas situagdes de candidiase
vulvovaginal, as parcerias so precisam ser tratadas se
apresentarem sintomas. Entretanto, € necessario enfa-
tizar a importancia do aconselhamento das parcerias
sexuais.”

0Os casos de infeccdes que causam corrimento va-
ginal ndo sao de notificacdio compulséria em nivel
nacional, podendo a tricomoniase ser incluida, caso
se considere conveniente, nas listas de notificacao dos
municipios e estados.

Populagoes especiais
Gestantes

A candidiase vulvovaginal é comum durante a
gestacao, podendo haver recidivas pelas condicdes pro-
picias do pH vaginal que se estabelecem nesse periodo.
0 tratamento em gestantes e lactantes deve ser feito
somente por via vaginal. O tratamento oral e 0 uso de
triazois estd contraindicado.”>® Embora uma revisdo
sistematica tenha mostrado auséncia de beneficio do
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Abstract

The topic of vaginal discharge is one of the chapters
of the Clinical Protocol and Therapeutic Guidelines for
Comprehensive Care for People with Sexually Transmitted
Infections, published by the Brazilian Ministry of Health
in 2020. The chapler has been developed based on
scientific evidence and validated in discussions with
specialists. This article presents epidemiological and
clinical aspects related to vaginal discharge conditions, as
well as guidelines for bealth service managers and health
professionals about screening, diagnosing and treating
these conditions, which are one of the main complaints
among women seeking health services, and which may
be caused by infectious or non-infectious factors. In
addition, information is presented on strategies for
surveillance, prevention and control actions, in order
to promote knowledge of the problem and provision of
quality care and effective treatment.

Keywords: Vaginitis; Candidiasis, Vulvovaginal;
Vaginosis, Bacterial; Trichomonas Infections; Sexually
Transmitted Diseases.
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Resumen

El tema del flujo vaginal es uno de los capitulos
del 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. El documento fue desarrollado
en base a evidencia cientifica y validado en discusiones
con especialistas. En este articulo se presentan
aspectos epidemioldgicos y clinicos relacionados a las
situaciones de flujo vaginal, asi como pautas para
gestores y profesionales de la salud en el cribado,
diagnostico y tratamiento de esas complicaciones, que
son una de las principales quejas entre las mujeres que
buscan servicios de salud y que pueden ser causadas
por factores infecciosos o no infecciosos. Ademds, se
presenta informacion sobre estrategias para acciones de
vigilancia, prevencion y control, con el fin de promover
la comprension del problema y la oferta de asistencia de
calidad y tratamiento eficaz.

Palabras clave: Vaginitis; Candidiasis Vulvovaginal;
Vaginosis Bacteriana, Tricomoniasis; Enfermedades de
Trasmision Sexual.

Recebido em 22/07/2020
Aprovado em 30/09/2020

Editora associada: Isis Polianna Silva Ferreira de Carvalho - @ orcid.org/0000-0002-0734-0783

Epidemiol. Serv. Saude, Brasilia, 30(Esp.1):e2020593, 2021


http://orcid.org/
http://orcid.org/0000-0002-0734-0783




<1 Protocolo Brasileiro para Infec¢des Sexualmente
Transmissiveis 2020: infec¢des que causam cervicite

doi: 10.1590/51679-4974202100008.esp1

Brazilian Protocol for Sexually Transmitted Infections 2020: infections that cause cervicitis

Protocolo Brasilefio para Infecciones de Transmision Sexual 2020: infecciones que causan cervicitis

Angélica Espinosa Miranda' - ® orcid.org/0000-0002-5556-8379
Mariangela Freitas da Silveira? - ® orcid.org/0000-0002-2861-7139
Valdir Monteiro Pinto®* - ® orcid.org/0000-0002-6880-7607
Geralda Carolina Alves' - ® orcid.org/0000-0001-9842-3834
Newton Sergio de Carvalho® - ® orcid.org/0000-0001-7561-4566

"Ministério da Saude, Secretaria de Vigilancia em Saude, Brasilia, DF, Brasil

2Universidade Federal de Pelotas, Programa de Pds-Graduacdo em Epidemiologia, Pelotas, RS, Brasil
3Secretaria Estadual de Saude de Sao Paulo, Programa Estadual de DST/Aids, Sao Paulo, SP, Brasil
“Universidade Federal do Parana, Departamento de Tocoginecologia, Curitiba, PR, Brasil

Resumo

As infecgdes que causam cervicite s3o um dos temas que compdem o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para
Atencdo Integral as Pessoas com InfeccOes Sexualmente Transmissiveis, publicado pelo Ministério da Satide do Brasil em
2020. Tal documento foi elaborado com base em evidéncias cientificas e validado em discussoes com especialistas. Este artigo
apresenta aspectos epidemioldgicos e clinicos das infeccdes que causam cervicite, bem como recomendacdes sobre a triagem,
diagndstico e tratamento das pessoas acometidas e suas parcerias sexuais. Além disso, discutem-se estratégias para as acdes de
vigilancia, prevengdo e controle desses agravos para os profissionais de satide e gestores envolvidos no manejo programatico
e operacional das infeccdes sexualmente transmissiveis. A ampliacio do acesso aos testes para diagndstico e o tratamento
precoce sao cruciais para o controle da disseminacdo dos patogenos causadores de cervicite.
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I Infeccdes que causam cervicite

Apresentacao

0 presente artigo aborda as infeccdes que causam
cervicite, tema que compde o Protocolo Clinico e
Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para Atencdo Integral
as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis
(IST), publicado pela Secretaria de Vigilancia em Sau-
de, do Ministério da Satide do Brasil. Para a elaboracao
do PCDT, foram realizadas a selecdo e a analise das
evidéncias disponiveis na literatura e discussao em um
painel de especialistas. O documento foi aprovado pela
Comissdo Nacional de Incorporacio de Tecnologias no
Sistema Unico de Satide (Conitec)! e atualizado pelo
grupo de especialistas em IST em 2020.

Sdo fatores associados a cervicite:
mulheres sexualmente ativas com idade
inferior a 25 anos, novas ou miiltiplas
parcerias sexuais, parcerias com IST,
histdria prévia ou presenca de outra IST e
uso irreqular de preservativo.

Aspectos epidemiolégicos

A cervicite, também denominada endocervici-
te, € uma inflamacdo e irritacio do colo do ttero,
reconhecida pela primeira vez como uma questao
de importancia clinica em 1984. A cervicite pode
ser causada por uma IST, cujos agentes mais co-
muns sao Chlamydia trachomatis e Neisseria
gonorrhoeae. Entretanto, Trichomonas vaginalis,
Mycoplasma genitalium, Ureaplasma urealiticum
e o virus do herpes simples também podem causar
cervicite.”> Importante ressaltar que a inflamagio do
segmento externo do colo, sobretudo relacionada ao
T vaginalis, e que confere ao colo uterino um as-
pecto em framboesa, ndo constitui cervicite, sendo
considerada uma extensdo da vaginite denominada
cérvico-colpite, embora esteja localizada no colo do
titero.* H4 também casos em que nenhuma infecgdo
€ identificada e a cervicite geralmente € causada por
irritacdo mecénica ou quimica. As fontes de irritacao
mecanica incluem trauma por instrumentos cirtir-
gicos ou objetos estranhos (por exemplo, pessario,

diafragma, tampao, tampa cervical ou preservativo).
A irritacdo quimica pode ser causada pela exposicio
a0 latex, duchas vaginais, espermicidas ou cremes
contraceptivos.’

Estimativas sobre a incidéncia de infeccdes por
N. gonorrhoeae e C. lrachomalis em paises da
América Latina, em 2016, indicaram que a incidéncia
de gonorreia em gestantes, na Argentina, foi de 0,5%;
nas Bahamas, de 2,0%; no Brasil, de 1,0%; na Colom-
bia, de até 2,0%; e no Haiti, de 2,7% a 3,0%. Em ndo
gestantes, a estimativa de incidéncia de gonorreia, no
Brasil, foi de1,5%; no Chile, de 0,6%; na Colombia, de
até 0,2%; e no Haiti, de 1,0% a 4,0%. J4 a estimativa
de incidéncia de clamidia em gestantes, nas Bahamas,
foi de 12,0%; no Brasil, de 9,8% a 16,7%; no Haiti, de
8,0% a 14,0%; no Chile, de 5,9%; no México, de 8,3% a
10,8%; e no Peru, de 10,0%. Em ndo gestantes, a esti-
mativa de incidéncia de clamidia, no Brasil, foi de 5,5%
a 13,0%; no Chile, de 8,8%; na Colombia, de até 3,2%;
no Haiti, de 1,9% a 11,6%; no México, de 1,5%; e no
Suriname, de 9,5%.% No Brasil, nao existem dados con-
solidados em nivel nacional de infec¢des causadas por
C. trachomatis ou N. gonorrhoeae, por nio serem
agravos de notificacdo compulsoria. Estudo conduzido
em seis estados brasileiros encontrou prevaléncias de
2,1% de clamidia, 0,9% de gonorreia e 2,7% de coin-
feccao por clamidia e gonorreia em mulheres vivendo
com o virus da imunodeficiéncia humana (human
immunodeficiency virus, HIV). Em gestantes e
mulheres que procuram atendimento em clinicas de
ginecologia,'*' as prevaléncias estao de acordo com as
relatadas pela Organizacao Mundial da Satide (OMS).

Os casos de cervicite sdo assintomadticos em
torno de 70% a 80%. Nos casos sintomdticos, as prin-
cipais queixas sdo corrimento vaginal, sangramento
intermenstrual ou pos-coito, dispareunia, disdria, po-
lacitiria e dor pélvica cronica.’®* Os fatores associados
a prevaléncia sao: mulheres sexualmente ativas com
idade inferior a 25 anos, novas ou multiplas parcerias
sexuais, parcerias com IST, historia prévia ou presenca
de outra IST e uso irregular de preservativo.'**+*’

Aspectos clinicos

Os sintomas da cervicite, quando existentes,
podem ser semelhantes aos da vaginite, com corri-
mento vaginal, prurido ou dispareunia. As infecces
por C. trachomatis e N. gonorrhoeae em mulheres
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frequentemente nao produzem corrimento vaginal;
entretanto, se ao exame especular for constatada pre-
senca de mucopus cervical e friabilidade do colo, ou
se o teste do cotonete resultar positivo, deve ser reali-
zado tratamento para gonorreia e clamidia, pois esses
s40 os agentes etiologicos mais frequentes da cervicite
mucopurulenta.’ O diagnéstico sindromico de cervici-
te ndo € efetivo para aplicacio em massa, tendo em
vista que o agravo € assintomatico na maioria dos
casos.®¥ As principais consequéncias da cervicite por
clamidia e gonorreia, quando néo tratadas, incluem
a doenca inflamatoria pélvica e suas complicacdes
(dor pélvica cronica, gravidez ectopica e infertilida-
de).' As lesdes cervicais causadas pelo virus do herpes
simples e pela sifilis também podem causar cervicite.*
E importante ressaltar que a cervicite herpética é fre-
quente na primoinfeccio e pode estar associada ao
corrimento genital.’

Diagnéstico

0 diagnostico laboratorial da cervicite causada
por C. trachomatis e N. gonorrhoeae pode ser feito
pela deteccio do material genético dos agentes in-
fecciosos por biologia molecular. Esse é o método de
escolha para todos os casos, tanto sintomaticos quanto
assintomaticos.”' A sorologia para clamidia encontra
aplicagdo na investigacao diagnostica de suspeita de
infeccao sistémica no passado, como pneumonia em
recém-nascidos, linfogranuloma venéreo, salpingite,
epididimite, infertilidade e gravidez ectdpica, mas é
inapropriada para diagnosticar infeccbes urogeni-
tais.*> O rastreamento no Brasil estd indicado para
gestantes com menos de 30 anos de idade na primeira
consulta pré-natal, pessoas com IST e pessoas vivendo
com HIV no momento do diagnéstico, além de vitimas
de violéncia sexual e usuarios de profilaxia pré-expo-
sicao (PrEP) e profilaxia pos-exposicio (PEP) ao HIV.
Ainclusdo dos testes de biologia molecular para detec-
cdo de C. trachomatis e N. gonorrhoeae est prevista
no Sistema Unico de Satide (SUS) como procedimento
de média complexidade, sob o c6digo 02.02.03.099-7.%3

As infeccdes por C. trachomaltis e N. gonorrhoeae
podem ser diagnosticadas em mulheres utilizando
o primeiro jato de urina, ou por coleta de swabs da
endocérvice ou vagina, incluindo swabs vaginais
autocoletados. Os testes de amplificacio de 4cidos
nucleicos (nucleic acid amplification testing, NAAT)

Angélica Espinosa Miranda e colaboradores

s30 0s testes mais sensiveis para esse tipo de material
e sdo recomendados para detectar C. trachomatis e
N. gonorrhoeae Como exemplo de NAAT, citam-se
a reagdo em cadeia da polimerase e a amplificacao
mediada por transcricdo. Exames em outros sitios
anatomicos podem ser realizados em pessoas com
historia de sexo anal receptivo e sexo oral. No caso da
N. gonorrhoeae, existe a possibilidade de realizacdo
de cultura (meio seletivo de Thayer-Martin modifica-
do), mas essa técnica requer espécimes coletados com
swab endocervical, que também esta disponivel para
deteccdo de N. gonorrhoeae no reto, orofaringe e re-
gido ocular. A sensibilidade dos NAAT para a deteccdo
da N. gonorrhoeae em sitios urogenitais e nao geni-
tais, em geral, € superior a da cultura.* A realizacdo
de cultura com teste posterior para determinacdo da
susceptibilidade do gonococo aos antimicrobianos
também estd indicada no caso de falha terapéutica.’"»

0 diagndstico laboratorial de M. genitalium deve
ser realizado idealmente por meio dos testes de biolo-
gia molecular, uma vez que a cultura apresenta menor
sensibilidade e menos praticidade devido ao periodo de
crescimento extremamente longo.’

Tratamento

0 manejo clinico dos casos de cervicite é impor-
tante para o seu controle efetivo. As recomendagdes
para o manejo de cervicite, com descri¢ao da rotina
de atendimento, estdo apresentadas na Figura 1.
0s medicamentos e linhas de tratamento recomenda-
dos* estdo descritos na Figura 2.

Da mesma forma que o protocolo brasileiro, o
protocolo norte-americano recomenda como tra-
tamento para C. lrachomatis a azitromicina 1g, via
oral (VO), em dose tinica, ou doxiciclina 100mg, VO,
duas vezes por dia, por sete dias (ndo recomendado
em gestantes).”% No caso de infeccdes nao compli-
cadas da cérvice, uretra e reto por N. gonorrhoeae, o
regime medicamentoso indicado pelo PCDT é a cef-
triaxona 500mg, intramuscular (IM), em dose tinica,
associada com azitromicina 1g, VO, em dose Unica,
administradas, de preferéncia, simultaneamente. A
recomendacao de dosagem de ceftriaxona 500mg foi
feita pela Conitec* com base em uma avaliagio de cus-
to-beneficio em relacio ao uso e impacto financeiro
da ceftriaxona 250mg para o pais. Doses diferentes de
ceftriaxona, como a de 250mg,” sdo preconizadas em
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Queixa de corrimento vaginal, sangramento
intermenstrual ou pés-coito, dispareunia, distiria,
polacitiria e dor pélvica cronica

)

Anamnese, exame especular e toque

Outros sintomas, como
corrimento vaginal, febre,
também podem estar associados

\4
Muco cervical turvo ou amarelado e friabilidade
Sim < cervical, edema cervical e sangramento ao toque da —> “
espatula ou swab, dor a mobilizagdo do colo uterino?
Coleta de material para Sim | < Corrimento vaginal confirmado?

investigar C. trachomatis e
N. gonorrhoeae’

l

Coletar amostra para

Tratar gonorreia e damidia

microscopia’ i

Provavel causa fisiologica

Tratar vaginose bacteriana,
tricomoniase ou candidiase

Avaliar se 0 exame preventivo de cancer de colo
do Utero estd em dia

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis 2020.
Notas: a) Existem kits de biologia molecular que detectam mais patdgenos simultaneamente, além de clamidia e gonococo, e que também s&o Uteis para o diagnéstico de cervicite, como
M. genitalium; b) Mesmo nos casos que apresentam colo e muco cervical normal, C. trachomatis e M. genitalium podem estar presentes; portanto, provas de biologia molecular, se

disponiveis, devem ser utilizadas para afastar essa possibilidade.

Figura 1 - Recomendagdes para 0 manejo de cervicite sintomatica

outros paises, conforme disponibilidade do firmaco e
evidéncias locais de susceptibilidade do gonococo aos
antimicrobianos.

Um desafio no tratamento da N. gonorrhoeae
€ o aumento de cepas com resisténcia antimi-
crobiana clinicamente  significativa, incluindo
cefalosporinas, tetraciclina, quinolonas e penicilinas.
Igualmente, outro agente que vem mostrando grande
resisténcia aos firmacos é o micoplasma. Embora o tra-
tamento de escolha seja a azitromicina como primeira
linha, estudos ja mostram até 30% de resisténcia em
alguns locais.

Sintomas persistentes apds o tratamento de
N. gonorrhoeae devem ser avaliados por cultura e
teste para determinacdo da susceptibilidade do gono-
coco a0s antimicrobianos. Ressalta-se que a cervicite
persistente pode também ser causada por outros mi-
crorganismos. A falha terapéutica deve ser considerada
em pessoas que continuam apresentando sintomas de
trés a cinco dias apds o tratamento e sem contato se-
xual no periodo, e também em pessoas com um teste
de cura positivo (cultura positiva em mais de 72 horas
ou NAAT positivo no minimo sete dias ap6s o tratamen-
to), se nao houve relato de contato sexual no periodo.”
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Gonorreia/clamidia Tratamento

Infeccdo gonocdcica NAQ complicada (uretra,

colo do dtero, reto e faringe) oral (V0), dose tinica

Ceftriaxona 500mg, intramuscular (IM), dose tnica mais azitromicina 500mg, 2 comprimidos, via

Infecgdo gonocécica disseminada

Ceftriaxona 1g, IM OU intravenoso (IV), ao dia, completando ao menos 7 dias de tratamento mais
azitromicina 500mg, 2 comprimidos, VO, dose tnica

Infeccdo por clamidia ou micoplasma

Azitromicina 500mg, 2 comprimidos, VO, dose tnica; OU doxiciclina 100mg, VO, 2 vezes ao dia, por 7
dias (exceto gestantes)®

Oftalmia neonatal Tratamento

Prevencao da oftalmia neonatal

Nitrato de prata a 1% (método de Crede), aplicacdo Gnica, na primeira hora apds o nascimento; OU
tetraciclina a 1% (colirio), aplicacdo tnica, na primeira hora apds o nascimento

Tratamento da oftalmia® neonatal

Ceftriaxona 25-50mg/kg/dia, IM, no maximo 125mg em dose tnica

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atengao Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis 2020
Notas: a) Nos casos de micoplasma, deve-se dar preferéncia a azitromicina, pois a doxiciclina apresenta altos niveis de resisténcia; b) Instilagdo local de solugdo fisioldgica, de hora em hora;
ndo se indica a instilacdo local de penicilina; nos casos de resposta terapéutica nao satisfatdria, considerar a hipétese de infeccao simultanea por clamidia.

Figura 2 - T ratamento de gonorreia e clamidia

Vigilancia, prevencao e controle

Como a cervicite geralmente é causada por uma
IST, é importante reforcar a recomendacio do uso de
preservativos em todas as relagdes sexuais. Se uma
pessoa for diagnosticada com uma IST, suas parcerias
sexuais recentes também devem ser testadas e tratadas
com 0 mesmo esquema do caso indice.”

Pessoas com teste positivo devem ser aconselhadas a
se abster de contato sexual por sete dias apds o término
do tratamento e a resolucao dos possiveis sintomas.’*
E importante oferecer informacdes sobre as infeccdes,
incluindo detalhes sobre transmissdo, prevencdo e
complicagdes, assim como aconselhamento a todas as
parcerias sexuais.” Recomenda-se fornecer informa-
coes verbais e escritas, além de testes para outras IST,
como gonorreia, sifilis, HIV e hepatite B, entre outras.

Os contatos sexuais devem ser encorajados a
realizar testes, além de receber aconselhamento e tra-
tamento para infeccdo por clamidia e outras IST.5¥
Todos 0s contatos sexuais nos seis meses anteriores ao
inicio dos sintomas ou diagnostico devem idealmente
ser avaliados, testados e tratados.”

Os testes para controle de cura para infecgdo pela
C. trachomatis e N. gonorrhoeae nao complicada uro-
genital ou retal ndo s3o recomendados como rotina
em tratados com esquemas de primeira linha, mas
podem ser realizados durante a gravidez, em casos de
infeccdes complicadas ou de persisténcia dos sinto-
mas.* Em situacdes de infeccao por clamidia, também

podem ser consideradas as infeccdes extragenitais,
particularmente quando a azitromicina foi adminis-
trada para o tratamento de infeccdes retais.”

Quando indicado, o teste de controle de cura
para clamidia deve ser realizado quatro semanas
apos a conclusao da terapia e por meio de testes
moleculares.””* O teste de controle para detectar rein-
feccio em trés a seis meses pode ser idealmente
oferecido a mulheres e homens jovens (menores de 25
anos de idade) que apresentaram resultado positivo
para C. trachomatis. >

As infeccdes por C. trachomatis, M. genitalium e
N. gonorrhoeae nio estao na lista de agravos de noti-
ficacdo compulsoria do Ministério da Satide no Brasil,
mas podem ser notificadas por estados e municipios.

Quanto a N. gomorrhoeae, devido ao desenvol-
vimento de alta resisténcia aos antimicrobianos, a
OMS possui um programa para vigilancia mundial
da susceptibilidade do gonococo aos fiarmacos, o
Gonococcal Antimicrobial Surveillance Programme
(GASP), sendo o Brasil um dos paises participantes desse
programa, representado pelo Projeto SenGono (Sensi-
bilidade do Gonococo), que realiza essa vigilancia no
ambito nacional a partir de amostras de corrimento
uretral masculino, conforme preconizado pela OMS.*!
De forma complementar, no ambito do Projeto Sen-
Gono, também estdo sendo pesquisados os agentes
etiologicos de corrimento uretral masculino — que
20 05 mesmos patogenos presentes nos casos de cer-
vicite — por meio de testes moleculares realizados com

Epidemiol. Serv. Saude, Brasilia, 30(Esp.1):e2020587, 2021 87



I Infeccdes que causam cervicite

amostras bioldgicas coletadas em todos os sitios do
projeto.

Populac¢oes especiais
Gestantes e neonatos

As infecgdes gonococicas ou por clamidia durante
a gravidez podem estar relacionadas a partos pré-ter-
mo, ruptura prematura de membrana, perdas fetais,
retardo de crescimento intrauterino e endometrite
puerperal, além de conjuntivite e pneumonia do
recém-nascido. "

No recém-nascido, a principal manifestacio clinica
€ a conjuntivite, podendo ocorrer septicemia, artrite,
abcessos de couro cabeludo, pneumonia, meningite,
endocardite e estomatite.”” A oftalmia neonatal ocor-
re no primeiro més de vida e, se ndo tratada, pode
levar 2 cegueira, especialmente quando causada pela
N. gonorrhoeae. Por isso, a doenca deve ser tratada
imediatamente, a fim de prevenir dano ocular. Geral-
mente, o recém-nascido € levado ao servico de satide
por causa de eritema e edema de palpebras e conjunti-
va ou presenca de material mucopurulento nos olhos.
A conjuntivite por clamidia é bem menos severa e seu
periodo de incubacao varia de cinco a 14 dias.” A fre-
queéncia relativa da infeccdo ocular pelos dois agentes
etiologicos depende da prevaléncia dessas IST em ges-
tantes e do uso da profilaxia ocular na primeira hora
apos o nascimento.”

Quando disponivel, deve ser realizada a pesquisa
para N. gonorrhoeae e C. trachomatis por biologia
molecular na primeira consulta de pré-natal. O tra-
tamento € recomendado para infec¢ao urogenital por
C. trachomatis ndo complicada na gravidez e durante
a amamentacdo. O teste de controle de cura também
deve ser realizado, se estiver disponivel. A azitromicina
foi considerada segura e eficaz de acordo com a ex-
periéncia clinica, sendo também recomendada pela
OMS na gravidez.%

Infec¢édo pelo HIV

As IST sdo consideradas um dos principais fa-
tores de facilitacdio da transmissio do HIV. A
infeccio pelo HIV altera o curso natural de mui-
tas infeccdes, seja prolongando a sua duracio e
tornando-a mais resistente, seja tornando-a mais re-
corrente e mantendo um sinergismo entre a infeccio
pelo HIV e outras IST.%#% 0 colo do ttero € um local

comum e bem documentado de transmissao do HIV.
A patogenia intracelular invasiva de C. trachomatis
pode causar danos substanciais no epitélio endocervi-
cal, facilitando a infeccao por HIV.*

Segundo estudos internacionais, a prevaléncia de
infeccdo por clamidia em mulheres vivendo com HIV
pode variar de 2,0% a 10,0%"% e até 18,1%.* Estu-
do na Tailandia demonstrou prevaléncia de 9,7 para
clamidia entre 824 mulheres infectadas pelo HIV.*
No Brasil, a prevaléncia pode variar entre 2,1% e
17,6%,%%"7 a depender da localidade, da metodologia
empregada e do tipo de amostra utilizada. Quanto 2
N. gonorrhoeae, o mecanismo molecular associado
a0 aumento da transmissdo do HIV induzida pelo
gonococo ainda nio é amplamente definido, devido
a indisponibilidade de um modelo 47 vitro adequado.
No entanto, ha hipoteses de que essa infeccdo bacteria-
na promova o recrutamento aumentado de células T
CD4+ endocervicais, fornecendo mais alvos para a ati-
vacdo do HIV-1.® A prevaléncia de gonorreia no Brasil
varia de 0,5% a 0,9% nesse grupo.>>

As infecgdes por clamidia e gonorreia podem ter
uma evolugdo mais severa e maiores indices de com-
plicacdes quando ocorrem nas mulheres vivendo com
HlvsD-Gl

Um estudo de coorte realizado com mulheres
infectadas pelo HIV acometidas por cervicite por
M. genitalium demonstrou prevaléncia de 7,4%,
indicando que M. genitalium € uma coinfeccio co-
mum em mulheres vivendo com HIV.”? A associacdo
entre as infeccoes por HIV e infeccdes que causam
cervicite, além da epidemiologia combinada, ocorre
parcialmente devido ao fato de que essas IST apre-
sentam fatores sexuais comuns de comportamento de
risco, como multiplos parceiros sexuais.”! Os critérios
de diagnostico e tratamento de cervicite para pessoas
vivendo com HIV sdo os mesmos utilizados naquelas
negativas para o HIV.%

Adolescentes

As adolescentes apresentam um risco maior de con-
trair IST, incluindo a infeccdo por N. gonorrhoeae e
C. trachomatis, tanto do ponto de vista compor-
tamental quanto bioldgico. Os adolescentes sdo
mais propensos a se envolver em comportamentos
sexuais de risco, como ter parcerias simultaneas
ou relacdes sexuais sem utilizacdo de preservati-
vos. Além disso, os adolescentes apresentam menor
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probabilidade de acessar e utilizar os servigos de
saide sexual, em comparacio com os adultos.*®
Esses fatores resultam em uma maior chance de
exposicdo e em uma menor probabilidade de diag-
nostico e tratamento. Do ponto de vista biologico,
as adolescentes do sexo feminino sdo particular-
mente suscetiveis as IST, devido 2 menor producio
de muco cervical e aumento da ectopia cervical.®
Portanto, se expostas a uma IST, as adolescentes tém
maior probabilidade de serem infectadas do que os
adultos, pois o epitélio colunar no tem a capacida-
de de defesa imunologica das células epiteliais.***
Os critérios de diagnostico e tratamento de cervicite
para adolescentes s3o os mesmos utilizados em mu-
lheres em geral.*
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I Infeccdes que causam cervicite

Abstract

Infections that cause cervicitis are a lopic presented
in the “Clinical Protocol and Therapeutic Guidelines for
Comprehensive Care for People with Sexually Transmitted
Infections”, published by the Brazilian Ministry of
Health in 2020. The document was developed based
on scientific evidence and validated in discussions
with experts. This article presents epidemiological and
clinical aspects of infections that cause cervicilis, as
well as recommendations on screening, diagnosis and
treatment of affected people and their sexual parinerships.
In addition, it discusses strategies for surveillance,
prevention and control of these infections for health
professionals and health service managers involved in the
programmatic and operational management of sexually
transmitted infections. Expanding access to diagnostic
tests and early treatment are crucial for controlling the
spread of pathogens that cause cevicitis.

Keywords: Ulerine Cervicitis; Chlamydia Infections;
Gonorrea; Ectropion; Therapeutics; Clinical Protocols.

Resumen

Las infecciones que causan cervicitis son un del os
temas que integran el Protocolo Clinico y Directrices
Terapéuticas para la Atencion Integral a las Personas
con Infecciones de Transmision Sexual, publicado por
Ministerio de Salud de Brasil en 2020. El documento fue
desarrollado en base a evidencia cientifica y validado en
discusiones con expertos. Este articulo presenta aspectos
epidemiologicos y clinicos de las infecciones que causan
cervicitis, asi como recomendaciones sobre el cribado,
diagndstico y tratamiento de las personas afectadas y
sus parejas sexuales. Ademds, se discuten estrategias de
vigilancia, prevencion y control de estas enfermedades
para los profesionales y gerentes de salud involucrados
en el manejo programdtico y operativo de las infecciones
de transmision sexual. Ampliar el acceso a las pruebas
de diagnostico y tratamiento temprano es crucial para
controlar la propagacion de los agentes patogenos que
Causan cevicitis.

Palabras clave: Cervicitis Ulerina; Infecciones
por Chlamydia; Gonorrhea; Ectropion; Terapéutica;
Protocolos Clinicos.
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Resumo

Este artigo aborda as infeccdes que causam corrimento uretral, tema que compde o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
para Atencéo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, publicado pelo Ministério da Satide do Brasil em
2020. Tal documento foi elaborado com base em evidéncias cientificas e validado em discussoes com especialistas. As uretrites,
quando n7o tratadas de maneira correta, ou quando o microrganismo desenvolve resisténcia ao tratamento empregado, podem
causar danos graves e até irreversiveis a saide. Os niveis de resisténcia antimicrobiana que esses agentes tém desenvolvido
sdo considerados uma emergéncia global em satide publica. Neste artigo, sdo apresentados aspectos epidemioldgicos e
clinicos, recomendagdes sobre diagnostico e tratamento e estratégias para as agdes de vigilancia, prevencdo e controle das
infeccdes que causam corrimento uretral, com a finalidade de contribuir com gestores e profissionais de satide para a
qualificacao da assisténcia.
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I Infeccbes que causam corrimento uretral

Apresentacao

0 artigo aborda as infeccbes que causam corri-
mento uretral, tema que compde o Protocolo Clinico e
Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para Atenco Integral
as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis
(IST), publicado pela Secretaria de Vigilancia em Sau-
de, do Ministério da Satide do Brasil. Para a elaboracao
do PCDT, foram realizadas a selecdo e a analise das
evidéncias disponiveis na literatura e discussao em um
painel de especialistas. O referido PCDT foi aprovado
pela Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnolo-
gias no Sistema Unico de Satide (Conitec)' e atualizado
pelo grupo de especialistas em IST em 2020.

Sdo fatores associados a uretrite idade
jovem, baixo nivel socioeconémico,
miiltiplas parcerias ou nova parceria
sexual, historico de IST, uso irreqular
de preservativos e falta de acesso a
diagndstico e tratamento adequados.

Aspectos epidemiolégicos

A uretrite € definida como uma inflamacio da
uretra, podendo ser infecciosa ou ndo. Varios agen-
tes podem causar uretrite infecciosa, no contexto de
praticas sexuais sem preservativos. As uretrites sao
classificadas, de acordo com o agente etiolgico, em
gonocdcicas, causadas por Neisseria gonorrhoeae, e
em ndo gonocdcicas, causadas majoritariamente por
Chlamydia trachomatis e Mycoplasma genitalium.
Outros agentes, como Trichomonas vaginalis, ente-
robactérias (nas relacdes anais insertivas), o virus do
herpes simples (berpes simplex virus, HSV), o adeno-
virus e Candida sp. sao menos frequentes.

Sdo fatores associados 2 uretrite: idade jovem, bai-
xo nivel socioecondmico, multiplas parcerias ou nova
parceria sexual, historico de IST e uso irregular de
preservativos, bem como falta de acesso a diagnéstico
e tratamento adequados.>?

A Organizacao Mundial da Satide (OMS), por meio
de estudo de revisdo sistematica, estimou, para o0 ano
de 2016, a ocorréncia de 370,4 milhdes de novas in-
fecgBes urogenitais curaveis por clamidia, gonorreia,

e tricomoniase em mulheres e homens de 15 a 49
anos.* A taxa de incidéncia global de clamidia em
2016 foi de 34 casos por 1.000 mulheres e 33 casos
por 1.000 homens; de gonorreia, 20 casos por 1.000
mulheres e 26 casos por 1.000 homens; e, de trico-
moniase, 40 casos por 1.000 mulheres e 42 casos por
1.000 homens.* Estudo de revisdo sistematica e me-
tandlise sobre a prevaléncia de M. genitalium, que
contemplou trés estudos com um total de 3.809 pessoas,
estimou uma prevaléncia de 1,3% desse agente em
paises desenvolvidos e 3,9% em paises em desen-
volvimento. A prevaléncia foi similar em homens e
mulheres.’ Analises do sistema europeu de vigilancia
de doencas transmissiveis verificaram que, em 2018,
dos 17 paises que coletaram dados sobre o modo de
transmiss@o de gonorreia, 48% de todos os casos con-
firmados e notificados ocorreram em homens que
fazem sexo com homens.’

No Brasil, o cendrio epidemioldgico das infeccoes
que causam corrimento uretral acompanha os altos
indices mundiais. Estima-se que a prevaléncia de
gonorreia na populacdo de 15 a 49 anos seja de apro-
ximadamente 1,4% e que a incidéncia na populacio
geral esteja em torno de 500.000 novos casos por ano.”

Quanto 2o risco de transmissao dos agentes infec-
ciosos, verifica-se que a N. gonorrhoeae € transmitida
do homem infectado para a mulher, com probabilida-
de que pode variar de 50% a 73%, independentemente
do ntiimero de exposicdes. Ja a probabilidade de o ho-
mem se infectar com mulher infectada varia de 20%
a 35% em uma exposicao.® O sexo oral desprotegido
resulta em infeccdo em cerca de 25% das vezes, pois a
faringe € um dos maiores reservatdrios assintomaticos
do patégeno.’

No caso da C. trachomatis, a probabilidade de
um homem contrair a infeccio a partir de uma mu-
lher € de 32%, e de a mulher contrair a infeccio do
homem, de 40%; essa proporcao de transmissdo se
refere a contato com parceiro infectado por ato se-
xual desprotegido.”” Embora esteja bem estabelecido
que o M. genitalium € sexualmente transmitido,
ndo se sabe quantas vezes isso ocorre por episodio
de relacdo sexual desprotegida."" Estudos sugerem
que a transmissao de M. genitalium é provavelmen-
te menor do que a de C. frachomatis, o que seria
consistente com a carga infecciosa desses agentes. £
provavel que homens com uretrite ndo gonococica
sintomatica e, presumivelmente, cargas mais altas de
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A . . - Transmissao do homem Transmissao da mulher -
gente infeccioso Pratica sexual Referéncia
para mulher para o homem

Relagdo sexual 50% a 73% 20% a 35% (8]

Neisseria gonorrhoeae
Sexo oral 25% [9]

Chlamydia trachomatis Relagdo sexual 32% [10]
Trichomonas vaginalis Relagdo sexual N&o hd informacao 22%a72% [14]

Figura 1-Risco de transmissao dos agentes infecciosos causadores de corrimento uretral em praticas sexuais desprotegidas

M. genitalium sejam mais infecciosos do que homens
com infeccdo assintomatica.'>"

0 risco de os homens se infectarem com parceiras
infectadas por 7. Vaginalis varia de 22% a 72%. Tendo
em vista que ha contaminacio em até 5% das pessoas
que relatam sexo anal receptivo recente, € necessario
esclarecer se o reto pode ser um reservatorio para
infeccio por 7. Vaginalis."* De acordo com o Cen-
tro de Prevencdo e Controle de Doencas dos Estados
Unidos (Centers for Disease Control and Prevention,
CDC) ndo sdo recomendados testes retais e orais para
T Vaginalis devido 2 falta de evidéncias dessas infec-
coes nesses locais.

A Figura 1 apresenta sintese dos riscos
oferecidos por cada agente infeccioso causador de cor-
rimento uretral.

Aspectos clinicos

0 corrimento uretral é uma sindrome clinica,
com identificacdo de um grupo de sintomas e sinais
comuns a determinadas infeccdes, caracterizada por
corrimento de aspecto que varia de mucoide a puru-
lento, com volume variavel, podendo estar associado
a dor uretral (independentemente da miccdo), disi-
ria, estrangiria (mic¢do lenta e dolorosa), prurido
uretral e erittema do meato uretral. O aspecto do
corrimento uretral purulento corresponde a 75%
das uretrites causadas por N. gonorrhoeae e de 11% a
33% das uretrites ndo gonococicas; por sua vez, o as-
pecto mucoide apresenta-se em cerca de 25% dos casos
de uretrites gonocdcicas e 50% dos casos de uretrites
ndo gonocdcicas.”

A uretrite gonococica € um processo infec-
cioso e inflamatério da mucosa uretral. Apds o
periodo de incubacio, que dura em média de dois a
cinco dias, variando de um a 10 dias, a infeccao evolui

sintomaticamente. A disdria é compreendida como
a sensacdo de formigamento e prurido intrauretral
seguido de dor 2 mic¢do. O corrimento, inicialmente
mucoide, torna-se purulento em um a dois dias, com
grande volume e acompanhado de edema do meato
uretral. Alguns homens podem apresentar febre, assim
como manifestacdes de uma infeccio aguda sistémica.
Cerca de 95% dos casos tornam-se assintomaticos em
trés meses, e uma proporcao de casos nao tratados pode
evoluir para cura espontanea em algumas semanas."

As complicacdes clinicas pelo nao tratamento ime-
diato ocorrem em até 50% dos casos, pela progressao
da infeccio para a uretra posterior. A epididimite
aguda compreende a complicacio mais frequente, po-
dendo evoluir com obstrucdo do ducto epididimario,
determinando oligospermia, azoospermia e esterilida-
de. Outras consequéncias da uretrite gonocécica sao:
prostatite, orquite, edema peniano (em particular do
prepucio), balanopostite, e, ainda, lesoes das glandulas
sebaceas e acinosas da regido genital, tisonites (glan-
dulas de Tyson), cowperites (glandulas de Cowper) e
litrites (glandulas de Littré)."

A uretrite ndo gonocdcica é a uretrite sintomatica
cuja bacterioscopia pela coloracdo de Gram, cultura e
deteccdo de material genético por biologia molecular
s40 negativas para o gonococo. A infeccao por clamidia
no homem € responsavel por aproximadamente 50%
dos casos de uretrites nao gonocdcicas. O periodo de
incubacao no homem € de 14 a 21 dias. Estima-se que
dois tercos das parceiras estiveis de homens com ure-
trite ndo gonocdcica hospedem a C. frachomatis na
endocérvice, podendo, assim, reinfectar seus parceiros
sexuais e desenvolver quadro de doenca inflamatoria
pélvica se ndo for realizado tratamento.'***

No homem, a uretrite ndo gonocdcica caracteri-
za-se, habitualmente, pela presenca de corrimentos
mucoides, discretos, com distiria leve e intermitente.
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U Historia clinica
( Queixa de corrimento uretral ) Avaliar préticas sexuais e fatores de risco para
_/ infeccdes sexualmente transmissiveis (IST), uso de
i produtos e objetos na prética sexual.

Anamnese e exame clinico e Aspe(to do corrimento
Mucopurulento, com volume varidvel associado a

dor uretral (independentemente da miccdo),
distria, estrangdria (miccdo lenta e dolorosa),
prurido uretral e eritema de meato uretral.

Corrimento uretral confirmado

— b Fatores de risco para IST
Laboratdrio

v disponivel? ]d?de abaixo gie 30 anos;
i T — p Novas ou miltiplas parcerias sexuais;
Sim S~ Nao )

v - Parcerias com IST;

Historia prévia/presenca de outra IST;
Uso irregular de preservativo.

Coleta material para microscopia (Gram) e para
cultura ou biologia molecular’, ou ambos. e

‘ B s R Quando disponivel teste de biologia

o ) T molecular rdpido, tratar conforme achado.
Presenca de diplococos gram- ‘
neqatlvos intracelulares Gram

J—\ )
L\ Tratar clamidia e gonorreia

\

_ A | -
e ™ /
( Tratar damidia’ / Tratarclam|d|a e gonorreia

Sinais e sintomas
~—__Dbersistemands 7 dias?

\ Excluir reinfecdo, tratamento

v ) o

inadequado para clamidia e

Verificar resul Itur. iologia molecular, ou am| N R
erificar resultado de cultura ou de biologia molecular, ou ambos, quando qonorreia, resisténia

realizados. Tratar gonorreia e clamidia etiologicamente caso ndo tenha sido +---------- P S

: ; A antimicrobiana, trauma, irritacdo

tratado anteriormente. Tratar Trichomonas vaginalis. . ! trauma, irtag
quimica ou insercdo de corpos

¢ estranhos.

o Sinais e sintomas
T persistemapds 14 dias?

‘ Referenciar ao servico especializado ‘

* Realizar aconselhamento centrado na pessoa e suas praticas sexuais;

« (ontribuir para que a pessoa a reconheca e minimize o préprio risco de infecgdo por uma ST;

o (ferecer testagem para HIV, sffilis e hepatites Be C;

———————————————— o Oferecer vacinacdo para hepatite A e hepatite B; e para HPV, quando indicado;

« Informara pessoa sobre a possibilidade de realizar prevencao combinada para IST/HIV/hepatites virais;
o Tratar, acompanhar e orientar a pessoa e suas parcerias sexuais;

* Notificar o caso, quando indicado.

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atendo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, 2020.2
Notas: a) Existem kits de biologia molecular que detectam mais patdgenos simultaneamente, além de clamidia e gonococo, e que também sao Uteis para o diagndstico etioldgico de uretrites, como
M. genitalium; b) Esquema terapéutico também contempla tratamento para M. genitalium.

Figura 2 - Recomendacoes para atendimento as pessoas com queixa de corrimento uretral
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A uretrite subaguda é a forma de apresentacio em
aproximadamente 50% dos homens com uretrite
causada por C. frachomatis."” Entretanto, em alguns
casos, os corrimentos das uretrites ndo gonococicas
podem simular, clinicamente, os da gonorreia. As ure-
trites causadas por C. frachomatis podem evoluir para
prostatite, epididimite, balanite, conjuntivite (por au-
toinoculacio) e sindrome uretro-conjuntivo-sinovial
ou sindrome de Reiter.

As mulheres com uretrite apresentam disiria leve,
que pode estar associada a corrimento vaginal ou san-
gramento. O exame fisico pode revelar a presenca de
cervicite mucopurulenta ou até mesmo lesdes herpéti-
cas similes vulvovaginais.?

Nos casos de uretrites persistentes, deve-se realizar
a avaliacdo principalmente por meio da historia cli-
nica, considerando a possibilidade de reinfeccdo ou
tratamento inadequado para clamidia e gonorreia.
Descartadas tais situacdes, devem-se pesquisar agentes
ndo suscetiveis a0 tratamento anterior (por exemplo,
M. genitalium e T. Vaginalis), bem como a ocorréncia
de resisténcia aos antimicrobianos.”

Outras causas nao infecciosas de uretrites, como
trauma (ordenha continuada), instrumentalizacao,
insercao de corpos estranhos intrauretrais ou paraure-
trais (piercings) e irritacdo quimica (uso de produtos
lubrificantes e espermicidas) devem ser consideradas
no diagnéstico diferencial de uretrites persistentes.

Diagnéstico

0 manejo do corrimento uretral pode ser realizado
por meio da abordagem sindromica para situacdes em
que no ha suporte laboratorial>*"** (Figura 2). Para
os casos de corrimento uretral masculino, estima-se
que a abordagem sindromica tenha uma sensibilidade
que varia de 84% a 95%.%

A utilizacdo de testes diagndsticos € indicada para
o rastreamento dos casos assintomaticos de uretrite
e para investigacdo dos casos sintomaticos.> O bom
desempenho dos testes depende do rigoroso cum-
primento de todas as etapas preconizadas pelos
fabricantes, incluindo coleta, transporte e armazena-
mento das amostras.*

0 rastreamento dos casos assintomdticos de uretri-
te deve ser realizado utilizando-se técnicas de biologia
molecular, que incluem métodos com elevada sensi-
bilidade e especificidade, como a reacdo em cadeia
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da polimerase e a amplificacdo mediada por trans-
cricdo. Esses testes, que se baseiam em amplificacio
de 4cidos nucleicos (nucleic acid amplification
test, NAAT), permitem a utilizacio de amostras de
corrimento uretral masculino ou urina, ou ambos
os tipos de amostra, e a identificacio de um ou mais
patogenos simultaneamente em uma tinica amostra, a
depender do fabricante. Os resultados sio emitidos
discriminando-se os patogenos detectados.**’

Para o diagnostico de uretrites sintomaticas, podem
ser realizados diversos testes para auxiliar na identi-
ficacdo do agente causador.? Estdao incorporados ao
Sistema Unico de Satide (SUS) brasileiro a bacterios-
copia, a cultura e os métodos de biologia molecular,
disponiveis de forma heterogénea nos diferentes niveis
de atenco dos servicos de satde.

Na uretrite gonocdcica, € possivel visualizar, por
meio da bacterioscopia, diplococos Gram-negativos
intracelulares em leucdcitos polimorfonucleares. O
método possui alta sensibilidade e especificidade em
amostras de corrimento uretral masculino.>*? A
cultura de amostras em meio seletivo (por exemplo,
Thayer-Martin ou similar) € uma técnica com boa
sensibilidade e alta especificidade para diagnostico de
N. gonorrhoeae, desde que empregada com rigor me-
todoldgico.” Em suma, realiza-se o cultivo de amostras
bioldgicas em meios de cultura que favorecam o
crescimento de Neisseria sp. Como o meio de cultu-
ra também permite o crescimento de outras espécies
do género Neisseria, é importante que se faca o Gram
das colonias tipicas (visualizacio de diplococos Gram-
-negativos) e testes de oxidase e catalase, que deverao
apresentar resultados positivos quando se tratar de
N. gonorrhoeae. Para diagnostico definitivo, podem-se
submeter as colonias a provas bioquimicas (manuais
ou automatizadas), pois o comportamento particular
das bactérias na presenca de diversos substratos pos-
sibilita a identificacdo das espécies de Neisseria.>*>*
A cultura também permite a investigacao do perfil de
susceptibilidade do gonococo aos antimicrobianos por
meio de técnicas para determinacio da concentragio
inibitoria minima, e possui grande utilidade para fins
de vigilancia e estabelecimento de diretrizes de trata-
mento.*** Além da bacterioscopia e da cultura, estio
disponiveis no SUS as técnicas de biologia molecular,
como 0s NAAT, que apresentam 6timo desempenho
para diagnostico etiologico das uretrites sintomaticas
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e sdo fortemente recomendados no tratamento etiol6-
gico do corrimento uretral.

Na auséncia dos métodos citados, é possivel a
utilizacdo de testes que sugerem presenca de infec-
¢do, porém ndo definem o agente infeccioso, como
o teste positivo de esterase leucocitiria na urina de
primeiro jato ou o exame microscopico de sedimento
urindrio de primeiro jato apresentando mais de dez
leucdcitos polimorfonucleares por campo (aumento
de 1.000 vezes).2

Tratamento

0 tratamento recomendado das uretrites pode de-
pender ou nao de suporte laboratorial.” Na presenca de
queixa de corrimento uretral, apos anamnese e exame
fisico, com corrimento uretral confirmado, caso nio
haja suporte de laboratorio (uretrite sem identificacao
do agente etioldgico), € indicado o tratamento de cla-
midia e gonorreia com azitromicina 1g, via oral (VO),
dose Uinica, e ceftriaxona 500mg, intramuscular (IM),
dose tnica. Na possibilidade de realizacio de bacte-
rioscopia (Gram), com visualizacdo de diplococos
intracelulares Gram-negativos, deve-se tratar gonor-
reia e clamidia conforme descrito acima (ceftriaxona
500mg, IM, dose tunica, e azitromicina 1g, VO, dose
tnica); a presenca de diplococos intracelulares Gram-
-negativos indica infeccio por gonococo, mas nao
exclui a possibilidade de infeccdo por clamidia. Na au-
séncia desses achados, deve-se tratar apenas clamidia
com azitromicina 1g, VO, dose tinica. Quando possivel
a realizacdo de coleta de material bioldgico para cul-
tura ou biologia molecular no laboratdrio, esta devera
ocorrer na primeira consulta. O tratamento devera ser
instituido de imediato e os resultados dos testes pode-
1o ser analisados na consulta de retorno.?

Destaca-se que, a partir de resultados do Pro-
jeto SenGono 2015-2017 (descrito no subtopico
Resisténcia aos antimicrobianos), a diretriz brasilei-
ra de tratamento recomenda nacionalmente a terapia
dupla de ceftriaxona 500mg, IM, dose tinica, associada
a azitromicina 1g, VO, dose tnica, para a infecgao go-
nocécica anogenital nao complicada (uretra, colo do
atero e reto).?

Apés sete dias do tratamento, deve-se garantir
uma consulta para reavaliacio de sinais e sintomas
e entrega de resultados de exames de cultura ou de
biologia molecular, ou ambos, quando realizados.

A remissio da sintomatologia caracteriza cura.
Na persisténcia de sintomas, é importante excluir
reinfeccdo, realizacdo de tratamento inadequado
para clamidia e gonorreia, resisténcia antimicrobiana
(principalmente  relacionada ao gonococo e
M. genitalium), trauma, irritacio quimica ou
insercao de corpos estranhos. Em complemento, deve-
se tratar 7. Vaginalis com metronidazol 250mg, dois
comprimidos, VO, duas vezes ao dia, por sete dias, e
analisar os resultados dos exames para avaliar a
necessidade de instituir novo tratamento conforme
achado. Uma consulta para reavaliacio devera ser
agendada para ap0s sete dias, com instituicdo de alta
na auséncia de sinais e sintomas, e referenciamento
para servicos especializados, na persisténcia desses.
As opcdes de tratamento para uretrites estdo
apresentadas na Figura 3.2

Vigilancia, prevencao e controle

As IST estdo entre os problemas de satde publi-
ca mais comuns no Brasil e no mundo. A atencio
primdria a satde constitui o ponto de partida para
atendimento as IST, com realizacdo de agOes de pre-
vencio, diagnostico, tratamento oportuno e adequado
e encaminhamento dos casos que nao competem a
esse nivel de atencdo. Para possibilitar a integralidade
do cuidado, é fundamental que os servigos se organi-
zem para promover o acesso a outros niveis de atencao,
quando necessario.”

A anamnese, a identificacdo das diferentes vulnera-
bilidades e o exame fisico sao importantes elementos
na abordagem das pessoas com IST. Para garantir a
qualidade do atendimento, a adesdo ao tratamento e
a retencao no servico de satde, o profissional de satide
necessita estabelecer uma relagdo de confianca com a
pessoa com IST, assegurando a privacidade e confiden-
cialidade das informaces.

E importante que o profissional esteja disponivel
para dialogo e forneca informagdes sobre educacio
em satde, abordando temas como agentes causais das
IST, possiveis formas de transmissao, prevencdo, diag-
nostico e importancia da adesao ao tratamento, além
da definicio de estratégia para seguimento, atencio as
parcerias sexuais e acesso 20s insumos de prevencao.’!

A prevencio e controle das IST que causam uretrites
compreendem o uso correto de preservativos durante
as relacdes sexuais; rastreamento e testagem regular de
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Condicao clinica Primeira op¢ao

Segunda op¢ao Observacoes

Ceftriaxona 500mg, intramuscular
Uretrite sem identificacdo do (IM), dose Unica mais azitromicina
agente etioldgico*

dose tnica

500mg, 2 comprimidos, via oral (V0),

Ceftriaxona 500mg, IM, dose
(inica mais doxiciclina 100mg, 1
comprimido, VO, 2x/dia, por 7 dias

Uretrite gonocécica e demais
infeccdes gonocdcicas NAO
complicadas (uretra, colo do Gtero,
reto e faringe)*

Ceftriaxona 500mg, IM, dose
(nica mais azitromicina 500mg, 2
comprimidos, VO, dose tnica

Uretrite ndo gonocdcica® L
9 V0, dose tnica

Azitromicina 500mg, 2 comprimidos,

A resolucao dos sintomas pode
levar até 7 dias apds a conclusdo
da terapia.

Doxiciclina 100mg, 1 comprimido,
V0, 2x/dia, por 7 dias

. -
Uretrite por clamidia V0, dose tinica

Azitromicina 500mg, 2 comprimidos,

Aresolucdo dos sintomas pode
levar até 7 dias apds a conclusdo
da terapia.

Doxiciclina 100mg, 1 comprimido,
VO, 2x/dia, por 7 dias

Ceftriaxona 500mg, IM, dose

Retratamento de infecgdes (inica mais azitromicina 500mg, 4

Para casos de falha de tratamento.
Possiveis reinfecgdes devem ser

Gentamicina 240mg, IM
mais azitromicina 500mg, 4

Scicach
gonocoaicas comprimidos, VO, dose tnica comprimidos, VO, dose tinica tratadas com as doses habituais.
Uretrite por Mycoplasma Azitromicina 500mg, 2 comprimidos,

genitalium® V0, dose tinica

i i inalis®
Uretrite por Trichomonas vaginalis VO, 2¢/dia, por 7 dias

Metronidazol 250mg, 2 comprimidos

(lindamicina 300mg, VO, 2x/dia,
por 7 dias

Ceftriaxona 1g IM ou IV ao dia,
Infeccdo gonocdcica disseminada | completando ao menos 7 dias de
(exceto meningite e endocardite)

2 comprimidos, VO, dose tnica

tratamento mais azitromicina 500mg,

Conjuntivite gonocdcica no adulto | Ceftriaxona 1g, IM, dose tinica

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atengao Integral as Pessoas com Infecgdes Sexualmente Transmissiveis, 2020."
Notas: a) Se houver alergia grave as cefalosporinas, indicar azitromicina 500mg, quatro comprimidos, via oral, dose tinica (dose total: 2g); b) Os casos e as parcerias devem se abster de relacdes sexuais
desprotegidas até que o tratamento de ambos esteja completo (ou seja, apds o término do tratamento com mdiltiplas doses ou por sete dias aps a terapia com dose tnica).

Figura 3 - Tratamento e seguimento de casos de sifilis e neurossifilis

pessoas assintomaticas, realizada nas populagoes espe-
cificas; investigacio e manejo dos casos sintomaticos;
instituicdo de tratamento imediato, quando indicado;
e tratamento de parcerias sexuais. O tratamento, além
de ter funcdo curativa, também visa a interrupcao da
cadeia de transmissao e a prevencao de complicagdes
decorrentes das uretrites.>

0 rastreamento de gonococo e clamidia, em pessoas
assintomaticas, estd indicado nas seguintes situacdes:
gestantes menores de 30 anos, na primeira consulta
do pré-natal; pessoas vivendo com HIV, no momento
do diagnéstico da infeccio pelo HIV; pessoas com in-
dicacdo de profilaxia pos-exposicio ao HIV; pessoas
com IST no momento do diagnostico; pessoas que
sofreram violéncia sexual, no primeiro atendimento e
no atendimento quatro a seis semanas apos; pessoas
com pratica sexual anal receptiva (passiva) sem uso

de preservativo; e pessoas em uso de profilaxia pré-ex-
posicao ao HIV, semestralmente.”

Para que se interrompa a cadeia de transmissao
das IST, é fundamental que os contatos sexuais das
pessoas infectadas sejam tratados, mesmo quando
assintomaticos.” Portanto, essa informacio deve ser
repassada a pessoa com IST, ao tempo em que se
fornecem instrumentos para comunicacdo e apoio
até o final do atendimento. Deverd ser garantida a
confidencialidade, auséncia de coercao e protecio
contra a discriminagdo.

Em homens com sintomas de infeccao por gono-
coco, C. trachomatis ou M. genitalium, todas as
parcerias sexuais durante as oito semanas anteriores
precisam ser examinadas e tratadas. Em casos assinto-
maticos, isso se aplica a todas as parcerias sexuais dos
ultimos seis meses.’
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= Suporte financeiro;
= Suporte técnico;

= Expertise técnica;
= (onstrugao do projeto

= (ontrole de qualidade;

= Emissdo de relatdrios
periédicos com os resultados
das avaliagoes.

=  (onstrucao e sustentabilidade do projeto;

= Selecdo dos sitios sentinelas;

= Visitas de rotina aos sitios sentinelas para monitoramento do projeto;
= Atualizacdo dos Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT).

gerenciamento; = Atendimento e selecdo das
= Tramitacdo junto ao comité pessoas para os estudos;
de ética; e .. . = (oleta de dados e de
= Selecdo, aquisicdo e Ministério da Satide amostras de corrimento
distribuicao de insumos para uretral de homem acima de
0s sitios sentinelas; 18 anos, sem tratamento
= Visita de rotina aos sitios recente para gonorreia e
sentinelas para que consentiu na
monitoramento do projeto; participagdo no estudo;
= Determinagdo da SenGono Stz bl = (ultivo daamostra
E ..... i (Servigo de Assisténcia para N !
concentragao inibitdria Laboratdrio de - isolamento e congelamento
o ) Referéndia Nacional (LRN) Infectdes Sexualmente : :
minima (CIM) por dgar Transmissiveis + Laboratério dos isolados sugestivos de
diluicdo; de Apoio Local) gON0CoCo para envio ao

Laboratdrio de Referéncia
Nacional (LRN).

Fonte: adaptado do Boletim Epidemioldgico n° 27/2020, do Ministério da Satde.*

Figura 4 — Funcoes do Ministério da Saude, do Laboratério de Referéncia Nacional e dos Sitios Sentinelas no ambito do

Projeto SenGono

As uretrites nao sao agravos de notificacio compul-
soria nacional; entretanto, a sindrome do corrimento
uretral € de notificacdo compulséria em alguns es-
tados brasileiros. Ademais, o Ministério da Satude do
Brasil publicou uma portaria* que instituiu sitios para
vigilancia sentinela da sindrome do corrimento ure-
tral masculino, os quais devem fornecer informacGes
para a construcio de dados epidemioldgicos oficiais.
Além disso, visa-se fortalecer acdes de prevencio de
IST que causam corrimento uretral, subsidiar reco-
mendagdes nacionais para o tratamento da sindrome,
monitorar a susceptibilidade de gonococos aos anti-
microbianos junto ao Projeto SenGono e pesquisar os
agentes causais de ulceras genitais e a resisténcia de
M. genitalium aos antimicrobianos.”

Resisténcia aos antimicrobianos

Ao longo da histéria da antibioticoterapia, a
N. gonorrhoeae desenvolveu progressiva resisténcia
aos antibioticos, desde as sulfonamidas até as fluor-
quinolonas. Apos a disseminacdo da resisténcia ao

ciprofloxacino, as cefalosporinas de terceira geracao
tém sido a base do tratamento, em associacao a azi-
tromicina. O surgimento de gonorreia resistente 2
cefalosporina impactar negativamente na capacidade
dos profissionais para tratar a gonorreia de manei-
ra eficaz. Cepas de gonococo consideradas mul-
tidroga-resistentes e extensivamente resistentes a
medicamentos j4 sdo encontradas no continente
americano, asitico, em vdrios paises europeus e na
Oceania. > E, portanto, fundamental monitorar con-
tinuamente a resisténcia aos antibioticos e incentivar
a pesquisa e o desenvolvimento de novos esquemas de
tratamento.**

A OMS, no “Relatério Global de Vigilancia as Infec-
coes Sexualmente Transmitidas de 2018”, prioriza o
controle das infeccdes gonocdcicas pela possibilidade
iminente de tornarem-se infeccoes ndo trataveis.*!!
O Brasil é um dos paises membros do programa
para vigilancia mundial da susceptibilidade do gono-
coco aos antimicrobianos (Gonococcal Antimicrobial
Surveillance Programme, GASP).” As atividades do
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GASP no Brasil acontecem no ambito do Projeto
SenGono, fruto de uma cooperacio entre o Ministério
da Satude, o Laboratorio de Referéncia Nacional
(Laboratorio de Biologia Molecular, Microbiologia e
Sorologia da Universidade Federal de Santa Catarina)
e os sitios sentinelas distribuidos por todas as regides
do pais (Figura 4).»

Na primeira edicdo, ocorrida entre 2015 e 2017,
constatou-se uma resisténcia elevada ao ciproflo-
xacino, com proporcgdes proximas e até superiores a
50% em todas as regioes do pais, e altas proporcdes de
susceptibilidade as cefalosporinas de terceira geracao
(cefixima e ceftriaxona).®

A vigilancia realizada no Projeto SenGono inte-
grou o “Plano Nacional de Combate a2 Resisténcia
aos Antimicrobianos 2019-2023”, e estd na sua se-
gunda edicio (2018-2020), com a expansdao para
novos sitios sentinelas e avaliacdo da suscetibilidade
do gonococo a dois novos antimicrobianos (especti-
nomicina e gentamicina). Além disso, incorporou-se a
essa edicdo a determinagéo da etiologia do corrimento
uretral masculino e a investigacdo da resisténcia de
M. genitalium aos antimicrobianos.”

0 M. genitalium foi identificado pela primeira vez
em 1980 e reconhecido como importante causa de
uretrites nao gonocdcicas.”>*% Por ndo apresentar
parede celular, antibidticos como os beta-lactamicos
(incluindo penicilinas e cefalosporinas) nio sao efi-
cazes.” A introducdo da azitromicina, utilizada como
terapia de dose unica para infeccdes por clamidia,
resultou na depuracio do M. genitalium do trato
urogenital, ocorrendo eliminagio do patogeno sem
o desenvolvimento de doenca.*¢% Porém, estudos
recentes indicam uma tendéncia ascendente na pre-
valéncia de infeccdes por M. genitalium resistentes
a0s macrolideos (resisténcia transmitida) e casos de
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Abstract

This article approach infections that cause urethral
discharge, theme which is part of the Clinical Protocol
and Therapeutic Guidelines for Comprebensive Care for
People with Sexually Transmitted Infections, published by
the Ministry of Health of Brazil in 2020. These guidelines
were prepared based on scientific evidence and validated
in discussions with experts. When wurethritis is not
treated correctly, or when the microorganism develops
antimicrobial resistance, it can cause serious and even
irreversible health damage. It is noteworthy that the high
levels of antimicrobial resistance developed by pathogens
that causes urethritis comprises a global emergency in
public health. This article presents epidemiological and
clinical aspects, recommendations on diagnostic and
treatment, and strategies for surveillance, prevention
and control actions of infections that cause urethral
discharge, with the purpose of contributing with
managers and health professionals lo care qualification.

Keywords:  Urethritis; ~ Neisseria  gonorrhoeae;
Chlamydia trachomatis; Clinical Protocols; Public Health.
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Resumen

El articulo trata de las infecciones que causan
secrecion uretral, tema que hace parte del Protocolo
Clinico y Directrices Terapéuticas para Atencion Integral
a Personas con Infecciones de Transmision Sexual,
publicado por el Ministerio de Salud de Brasil en 2020.
Dicho documento se elaboré con base en evidencias
cientificas y se valido en discusiones con expertos. Las
uretritis, cuando no tratadas correctamente o cuando
el microorganismo desarrolla resistencia al tratamiento,
puede ocasionar datios graves a la salud. Los niveles
de resistencia antimicrobiana que estos agentes
desenvuelven son considerados una emergencia de
salud publica. En este articulo, se presentan aspectos
epidemiologicos y clinicos, recomendaciones para el
diagnostico y tratamiento y estrategias para acciones
de moniforeo epidemiologico, prevencion y control de
las infecciones que causan secrecion uretral, a fin de
contribuir con gerenles y personal de salud para la
calificacion de la asistencia.

Palabras clave: Urelritis; Neisseria gonorrhoeae;
Chlamydia trachomatis; Profocolos Clinicos; Salud
Puiblica.
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Resumo

As infeccdes que causam tlcera genital sao um dos temas que compdem o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para
Atencdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, publicado pelo Ministério da Satdde do Brasil em
2020. Tal documento foi elaborado com base em evidéncias cientificas e validado em discussdes com especialistas. Este artigo
aborda a sindrome clinica de tlcera genital causada por infecgGes sexualmente transmissiveis e seus agentes etiologicos mais
comuns: Treponema pallidum (sifilis), virus herpes simples 2 (herpes genital) e virus herpes simples 1 (herpes perioral),
Haemophilus ducreyi (cancroide), Chlamydia trachomatis sorotipos L1, L2 e L3 (linfogranuloma venéreo) e Klebsiella
granulomatis (donovanose). Sao apresentados aspectos epidemioldgicos e clinicos dessas infecgdes, bem como orientagdes
para seu diagnostico e tratamento, além de estratégias para as acdes de vigilancia, prevencao e controle, com a finalidade de
subsidiar gestores e profissionais de satide na qualificacao da assisténcia.
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I Infec¢bes que causam Ulcera genital

Apresentacao

0 presente artigo aborda as infeccGes que causam
tllcera genital, tema que compde o Protocolo Clinico e
Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para Atencdo Integral
as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis
(IST), publicado pela Secretaria de Vigilancia em Sau-
de do Ministério da Saude do Brasil em 2020.! Para a
elaboracio desse documento, foram realizadas selecio
e andlise das evidéncias disponiveis e discussao em pai-
nel de especialistas, além da aprovacao pela Comissao
Nacional de Incorporacio de Tecnologias no Sistema
Unico de Satide (Conitec).>

Aproximadamente 70% dos casos de
lilceras genitais atendidos em clinicas
especializadas sdo decorrentes de
infeccoes sexualmente transmissiveis,
particularmente em adolescentes

e adultos jovens.

Aspectos epidemiolégicos

Aproximadamente 70% dos casos de tlceras genitais
atendidos em clinicas especializadas sdo decorrentes
de IST, particularmente em adolescentes e adultos
jovens.* Como sindrome, as tlceras genitais ndo sao
agravos de notificacdo compulsoria no Brasil, o que
dificulta quantificar sua ocorréncia. S3o, no entanto,
causa frequente de consultas e constituem significativo
cofator para transmissao do virus da imunodeficiéncia
humana (human immunodeficiency virus, HIV).* As
ulceras genitais podem apresentar diferentes causas,
como outras infeccoes, trauma, doencas inflamatorias
(por exemplo, pénfigo, eritema multiforme, dermatite
de contato, liquen plano erosivo ou erupgio fixa por
drogas) e lesdes neoplasicas (por exemplo, carcinoma
espinocelular ou outras neoplasias). Essas tltimas sio
particularmente importantes em pessoas idosas e com
imunodepressio.!

0 estabelecimento do agente etiologico em bases
clinicas € dificil, devido ao polimorfismo nas apre-
sentacdes.’ A disponibilidade de testes diagnosticos
acurados e com resultado rapido varia conforme os
diferentes agentes e os distintos cendrios nos sistemas
de satide. Por essa razdo, a Organizacdo Mundial da

Satide (OMC) preconizou o tratamento sindromico,
adotado por vrios paises.>®’

0 agente mais comumente encontrado em ulceras
genitais € o virus do herpes simples (herpes simplex
virus, HSV), em seus tipos 1 e 2. Sdo virus DNA que
pertencem a familia Herpesviridae.® O segundo agente
mais comum é o Treponema pallidum, causador da
sifilis. Esses agentes podem também ser encontrados
em associacdo.*’ O Brasil, de forma semelhante a ou-
tros paises,'* enfrenta elevacao importante nos casos
de sifilis desde 2017. Em 2018, o pais apresentou taxa
de deteccao de sifilis adquirida de 75,8 casos por 100
mil habitantes."

0 cancroide € causado pelo Haemophilus ducreyi,
uma bactéria Gram-negativa de transmissdo sexual.
A doenga, que ocorre com maior frequéncia em
homens e nas regides tropicais,"!' vem sofrendo sig-
nificativa reducdo, possivelmente em decorréncia da
introdugdo da abordagem sindromica.” Em revisao
sistematica realizada com publicacdes no periodo de
1980 a 2014, observou-se que, apds o ano 2000, até
15% das ulceras genitais eram cancroide, com 14 es-
tudos realizados em 13 paises.® Desde o ano 2000, os
casos de cancroide s3o esporadicos na Europa.'! Em
estudo brasileiro, realizado em centro especializado de
IST em Manaus, ndo foi identificado nenhum caso de
cancroide em 434 tlceras genitais analisadas consecu-
tivamente sem selecao prévia.’

0 linfogranuloma venéreo € causado pela
Chlamydia trachomatis, sorotipos L1, L2 e L3, que sao
altamente invasivos. A transmissao € também atribui-
da a pessoas assintomdticas.*" E doenca endémica
entre homens que fazem sexo com homens (HSH) na
Europa, predominantemente infecgdes anogenitais e
retais.'* Surtos de linfogranuloma venéreo em paises
de alta renda, também entre HSH (principalmente
pela variante L2b), foram associados a exposicao anal
receptiva sem protecio e a infeccdo com HIV.”
Acredita-se que a atividade sexual facilitada por
viagens globais, redes sociais on-line e a profilaxia
pré-exposicao da infeccio pelo HIV tém contribuido
para sua reemergéncia.”

A donovanose é causada pela Klebsiella gra-
nulomatis, sendo uma doenca muito rara, mais
encontrada em paises de climas tropicais e subtropicais.
Associada a transmissao sexual, possui transmissibili-
dade baixa e seus mecanismos de transmissao nao sao
bem conhecidos."®
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Aspectos clinicos

0Os aspectos clinicos das tlceras genitais sdo bas-
tante variados e tém baixa relacao de sensibilidade e
especificidade com o agente etiologico.” O diagnosti-
co com base na impressao clinica apresentou valores
preditivos positivos de 30,9% para sifilis e 32,7% para
cancroide, sem correlacio clinica para casos com can-
cro misto no Brasil.” Ainda assim, as caracteristicas das
ulceras genitais devem ser avaliadas e variam confor-
me o agente etiologico.

Virus do herpes simples 1 e 2

A infeccdo pelo HSV 1 e 2, por vezes, apresenta-se
como primoinfeccdo sintomatica, que ocorre com
uma incubacio de seis dias em média e uma duracao
aproximada de 20 dias®'™*® E caracterizada por nu-
merosas vesiculas que evoluem para lesdes ulceradas,
dolorosas, cujos fundos apresentam-se recobertos
por um induto amarelado. Sdo acompanhadas de
mal-estar geral, febre, mialgia, linfadenomegalia
regional dolorosa e severos sintomas urindrios, espe-
cialmente em mulheres."

Ocorrida a infec¢fo, o virus € transportado ao lon-
go dos axdnios dos nervos periféricos para ganglios
sensitivos e entra em laténcia, estado em que pode per-
sistir por toda a vida ou sofrer reativacdes. Reativado,
o virus migra para as superficies mucosa e cutanea,
novamente pelos nervos sensoriais, podendo ser elimi-
nado de forma assintomatica ou causar episodios de
lesdes recorrentes. Os surtos, que podem eventualmen-
te ser a primeira manifestacdo, sao espontineos ou
induzidos por varios fatores (por exemplo, exposicao
a radiacdo ultravioleta, infeccOes, uso de medicamen-
tos, imunodeficiéncia ou estresse fisico ou emocional).
Manifestacdes recorrentes sdo mais frequentes pelo
HSV-2 em comparacio com o HSV-1."7 A maioria dos
individuos infectados apresentara recorréncias em pe-
riodo menor que um ano, e a cada ano subsequente,
sua intensidade e niimero médio diminuem em cerca
de um evento por ano. Essas recorréncias sao mais
leves e apresentam menor duracio. Sdo frequente-
mente precedidas por sinais prodromicos identificados
pelo individuo, como prurido, parestesia ou dor no
local de surgimento das lesdes, na proximidade da
regido de ocorréncia da primoinfeccdo. Inicialmen-
te, sdo vesiculas de contetido citrino agrupadas em
cachos sobre uma base eritematosa. As vesiculas
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raramente s30 encontradas nas mucosas, pois se rom-
pem mais rapidamente, e originam tlceras policiclicas
que regridem espontaneamente em aproximadamente
sete a dez dias."'®
Sifilis

Doencga cronica transmitida pelo contato sexual,
seja genital, anal ou oral, ou, ainda, por transmissao
vertical."'*% Alterna periodos de laténcia e manifesta-
coes clinicas, frequentemente lesdes cutaneomucosas,
e pode acometer qualquer 6rgdo com manifestacoes
transitorias ou definitivas, a depender do 6rgao aco-
metido." A lcera genital classica, denominada cancro
duro, ocorre tipicamente como tlcera tnica e indolor,
com fundo limpo e base infiltrada, ocorrendo no local
de entrada do 7. pallidum >* Mais comum nos 6rgaos
genitais, a tilcera pode passar despercebida, principal-
mente quando localizada em cavidades, como interior
da vagina, regides perianal e retal e cavidade oral. O
periodo de incubacdo € de dez a 90 dias, com média
de trés semanas. O cancro duro desaparece sem cica-
triz, com ou sem tratamento, em aproximadamente
trés a oito semanas. Tipicamente € acompanhado de
aumento dos linfonodos regionais, mais frequente-
mente unilaterais, em geral maltiplos, sendo que um
se destaca pelo maior tamanho. S4o indolores, de con-
sisténcia elastica e nao supurativos.'**

Cancroide

0 cancro mole ou cancro de Ducrey € tipicamente
caracterizado por tlceras genitais ou perianais mui-
to dolorosas. Raramente ocorre na cavidade oral ou
outras regides do tegumento. Possui borda irregular e
fundo sujo, recoberto por induto amarelado, necrético
e fétido. Quando removido, revela tecido de granulacao
friavel e de base ndo infiltrada. As localizacbes mais
frequentes, no homem, so o frénulo e o sulco bala-
no-prepucial, e na mulher, a fircula e a face interna
dos pequenos e grandes 1abios.'* Lesoes satélites por
autoinoculacdo sdo comuns, assim como cicatrizes
desfigurantes. E acompanhado de adenite inguinal
em 30% a 50% dos casos, um bubao inflamatorio uni-
lateral que tende a fistulizar por um tnico orificio.
Linfonodos tensos e com flutuagao podem ser aliviados
por aspiracdo com agulha. A drenagem ou excisao dos
linfonodos acometidos é contraindicada. Podem aco-
meter cadeias de linfonodos profundos sob a forma de
doenca sistémica."
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I Infec¢bes que causam Ulcera genital

Linfogranuloma venéreo

Apresenta tlcera que geralmente passa despercebi-
da pela pessoa infectada ou pelo profissional de satide.
Sua evolugao ocorre em trés fases: inoculacio, disse-
minacio linfatica regional e sequela.

A fase de inoculagdo inicia-se por papula, pustula
ou pequena ulcera indolor, que desaparece sem deixar
sequela. Pode ocorrer no reto e raramente na uretra
ou no colo do ttero. Dependendo de sua localizagao,
pode apresentar exsudato mucopurulento.'** A fase
de disseminacdo linfatica regional desenvolve-se entre
uma e seis semanas apos a infeccao. Em especial na
mulher, a cadeia ganglionar acometida depende da lo-
calizagdo da lesdo inicial. No homem, a linfadenopatia
inguinal representa o principal motivo de consulta e é
unilateral em 70% dos casos.'** Na tltima fase clinica
da doenca, chamada fase de sequela, o comprometi-
mento dos ganglios evolui com fuszo de linfonodos em
uma grande massa, com liquefagdo e fistulizacio por
orificios multiplos. O contato orogenital pode causar
glossite ulcerativa com linfadenopatia regional. Pode
cursar com proctite ou proctocolite, simulando, por
vezes, cancer de reto. A doenga pode ser acompanhada
de sintomas gerais, como febre, mal-estar, anorexia,
emagrecimento, artralgia, sudorese noturna e me-
ningismo. Em caso de lesdes iniciais no colo uterino
ou no fundo de saco vaginal, a drenagem linfatica é
realizada por ganglios pararretais, com dano per-
manente da rede linfatica. A obstrugdo linfatica
cronica leva a elefantiase genital, que, na mulher, é
denominada estiomene. Podem ocorrer fistulas retais,
vaginais ou vesicais, assim como estenose orificial,
eventos que devem sempre sugerir o diagndstico de
linfogranuloma venéreo.!**

Donovanose

A lesdo inicial pode ter aspectos variados. Pode ini-
ciar-se com uma tillcera de borda plana que evolui para
uma tlcera hipertrofica ou vegetante, com fundo gra-
nuloso, sendo tinica ou multipla, bem delimitada, que
evolui lenta e progressivamente. Tem aspecto vermelho
vivo e facil sangramento a manipulagdo. Ha predile-
¢do pelas dobras cutineas ou mucosas, com frequente
“configuracdo em espelho”.* Ndo ocorre adenite,
mas podem surgir pseudobubdes na regido inguinal
(nédulos granulomatosos subcutaneos). A elefantiase
genital é uma sequela tardia por fendmenos obstru-
tivos linfaticos. A disseminacdo extragenital € rara

e, na maior parte das vezes, ocorre a partir de lesdes
genitais ou perigenitais primdrias.'*® O diagndstico
diferencial da donovanose inclui sifilis, cancroide, tu-
berculose e outras doengas granulomatosas, amebiase
cutdnea, neoplasias ulceradas e leishmaniose tegu-
mentar americana.'®

Diagnéstico

0 atendimento de pessoas com lesdes apresenta
particularidades. A entrevista deve ser realizada em
ambiente de privacidade, de forma empatica e sem
juizo de valores, seja por meio de discurso ou lingua-
gem ndo verbal. Deve incluir indagacdes sobre praticas
sexuais e identificacao de fatores de risco para IST,
como: idade abaixo de 30 anos; historia de novas ou
multiplas parcerias sexuais, especialmente nos ulti-
mos trés meses; parcerias sexuais com IST, IST prévias
ou concomitantes; e utilizacdo irregular de preser-
vativos.”**” Drogas psicoativas, encontros sexuais
andnimos ou grupais, atividade sexual profissional,
abuso sexual, situaco de rua ou privacdo de liberdade
devem ser considerados. Populagdes com dificuldade
de acesso 20s servicos, como pessoas transexuais, me-
recem especial atencio.

0 diagnostico etiologico de tlceras genitais baseado
em anamnese e exame fisico pode ser impreciso; por
isso, € importante a utilizacdo de testes diagnosticos
sempre que disponiveis.’*® Esses exames, no entanto,
s6 possuem valor no caso de os resultados estarem
disponiveis de forma imediata, pois a instituicao de
tratamento ndo deve ser postergada em fungdo dos
resultados. A sensibilidade desses exames € variavel
em virtude de particularidades técnicas e depende da
quantidade de patogenos na amostra obtida.”’

Virus do herpes simples tipos 1 e 2

Estdo disponiveis testes sorologicos para deteccdo do
HSV 1 e 2. Apesar de esses testes pouco auxiliarem no
diagnostico, a identificacao do tipo viral pode ser titil na
avaliacdo de prognostico e aconselhamento. Estima-se
que o HSV-2 tenha maior transmissibilidade, incluindo
a transmissdo da gestante para o recém-nascido.>**

A cultura viral, reservada para ambientes de
pesquisa e considerada exame padrdo ouro, vem
sendo substituida por testes que se baseiam na
amplificacdo de 4cidos nucleicos (nucleic acid
amplification fest, NAAT), os quais possuem maior
sensibilidade e praticidade.”
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Treponema pallidum

A microscopia em campo escuro pode permitir
a identificacdo de espiroquetas com forma e
movimentos caracteristicos. Utiliza-se linfa obtida pela
expressao, idealmente sem sangramento, que deve ser
analisada imediatamente. A utilizacio de material
obtido em lesdes da cavidade oral é inapropriada,
devido a presenca de espiroquetas saprofitas nao
relacionadas 2 sifilis. A imunofluorescéncia direta ou
coloragdes especiais necessitam processamento mais
longo e dificilmente serdo tteis no contexto clinico.
A identificacao de lesdao genital indica investigacdo
sorologica para esclarecimento  diagnostico e
rastreamento de IST concomitantes. Existem dois
tipos de testes soroldgicos, os treponémicos e 0s nao
treponémicos. Entre os testes treponémicos, podem
ser citados: testes rapidos por imunocromatografia,
JSluorescent treponemal antibody-absorption (FTA-
Abs), T pallidum particle agglutination assay
(TPHA), eletroquimioluminescéncia e o ensaio
de imunoabsorcdo enzimatica (enzyme-linked
immunossorbent assay, ELISA). Os testes nio
treponémicos, como o venereal disease research
laboratory (VDRL) e rapid plasma reagin (RPR),
possuem particular importdncia no seguimento
sorologico.”®%* Qs testes treponémicos tornam-
-se positivos, em média, de uma a trés semanas do
inicio da lesdo, pouco mais precocemente do que os
ndo treponémicos. Os testes rapidos, distribuidos
pelo Ministério da Satde, sdo praticos, seguros e de
facil execucdo por profissional treinado. Fornecem
resultado em até 30 minutos e permitem suporte
diagnostico, tomada de decisdio no momento da
consulta e tratamento imediato.”

Haemophilus ducreyi

A microscopia de esfregacos obtidos de lesdes com
exsudato abundante pode permitir a identificacdo de
estreptobacilos organizados dois a dois, configuracio
comparada a “trilhos de trem”. Esse exame tem
sensibilidade e especificidade bastante inferiores
em relacdo a cultura, a qual, no entanto, é um
procedimento com muitas exigéncias e de dificil
execucdo. As técnicas de amplificacio de DNA, como
NAAT, passaram a ser consideradas o padrdo ouro
para a deteccio do H. ducreyi, com sensibilidade
de até 98,4%. Alguns kifs para reacdo em cadeia da
polimerase (polymerase chain reaction, PCR) tém a
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vantagem de testar simultaneamente outros agentes,
como 7. pallidum e HSV.'12%

Chlamydia trachomatis

Os testes NAAT, que incluem PCR e reagdo em cadeia
da ligase, sao os métodos recomendados para detecco
de C. trachomatis em material colhido de espécimes
de tlcera, reto, aspirados de bubao, faringe, espécimes
de bidpsia e amostras de urina, pouco disponiveis na
rotina.'**'* Qs testes sorologicos apresentam pouca
importancia para a identificacéo de C. trachomatis.**

Klebsiella granulomatis

0 diagnostico pode ser estabelecido pela identi-
ficacdo dos corptsculos de Donovan na microscopia
de esfregacos de fragmentos teciduais ou seu estudo
anatomopatoldgico, corados pelos métodos de Giemsa,
Leishman, Wright ou Rapi-Diffi. E um microrganismo
de dificil cultura e os NAAT estdo disponiveis, especial-
mente em instituicdes de pesquisa.>!626-2

Tratamento

As IST sao a principal causa de ulceras geni-
tais e devem invariavelmente compor as hipoteses
diagnosticas, em especial na presenca de elementos
epidemiolégicos. Ulceras de evolucio mais longa, de
mais de quatro semanas, requerem avaliacdo mais
cuidadosa, uma vez que podem estar relacionadas a
processos neoplasicos, doencas infecciosas cronicas ou
imunossupressdo. Na maioria das vezes, esses proces-
sos requerem atendimento especializado, realizacdo de
bidpsia e estudos histopatoldgicos.

A importancia das IST como questdo de satide pd-
blica reside na sua elevada frequéncia de ocorréncia
e na necessidade de interromper a transmissao. A uti-
lizacdo de exames laboratoriais, ainda que desejavel,
apresenta limitagdes. Em caso de tlcera genital com
suspeita de IST, ndo € aceitavel retardar o tratamento
em funcdo dos resultados de exames laboratoriais. A
utilizacio de combinacdes de opcdes terapéuticas,
visando ao tratamento de um ou mais agentes, € dese-
javel em alguns cendrios. 20242530

A Figura 1 apresenta orientacOes para o mane-
jo de infeccbes que causam ulceras genitais.! Em
decorréncia da significativa reducdo da incidéncia do
cancroide,’ da falta de vigilancia epidemiol6gica des-
se agravo®! e da constante necessidade de atualizacio
das recomendacdes, o Ministério da Satde instituiu,
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I Infec¢bes que causam Ulcera genital

Queixa de tlcera genital

Anamnese e exame fisico

IST* como causa provdvel?

Investigar

outras causas

=| Sim

Laboratdrio
disponivel?

Lesdes com mais de
4 semanas?

Evidéncia de lesoes 4—{ Nao }J—‘ Sim ‘
vesiculosas ativas?

v

v

‘ Sim ‘
Tratar sifilis e Tratar herpes
cancroide genital

Visualizacdo de
Gram-negativos
agrupados em correntes na

Visualizagdo de
treponemas moveis na
microscopia de campo?

bacterioscopia?

A

Tratar sifilis e cancroide.
Investigar donovanose e LGV.”
Realizar bidpsia.

Tom el w0 | [ w o ]
' v '

Sugestivo de Avaliar historico Identificacdo
H. ducreyi de exposicdo a0 de . pallidum
fisco, sinais e
sintomas clinicos
y v

caTrlrél:;Le A Tratar sifilis
Tratar herpes genital, prlme(lir!a/
donovanose e LGV,” secundaria
conforme avaliagdo

Sinais e sintomas persistem apds 14 dias?

’ Referenciar H Sim }J—‘ Nao }—»‘ Alta ‘

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atengdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, 2020."

Notas: a) IST: infecgdes sexualmente transmissiveis; b) LGV: linfogranuloma venéreo.

Figura 1 - Recomendag6es para manejo de infeccdes que causam tlcera genital

em 2018, projeto para identificar os principais agen-
tes etioldgicos das ulceras genitais (HSV tipo 1 e 2,
T pallidum e H. ducreyi) utilizando testes mole-
culares em servicos especificos. Os achados desse
projeto poderdo modificar o atual fluxograma de
conduta frente as tlceras genitais, a exemplo do que
ocorreu com a sindrome do corrimento uretral %

Durante a avaliacio de queixa de tlcera genital,
diante da evidéncia ou histéria de lesdes vesiculosas
caracteristicas, é indicado o tratamento de herpes
genital. Caso se trate do primeiro episodio, deve-se
prescrever aciclovir 200mg, dois comprimidos, via
oral, trés vezes ao dia, por sete a dez dias, e, em caso
de recidiva, aciclovir 200mg, dois comprimidos,
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via oral, trés vezes ao dia, por cinco dias. Em casos
de necessidade de supressao de herpes genital (seis
ou mais episodios por ano), deve-se utilizar aciclovir
200mg, dois comprimidos, via oral, duas vezes ao dia,
por até seis meses, com possibilidade de prolongar o
tratamento por até dois anos.

No caso do tratamento das demais IST que cursam
com ulceras genitais e quadros com menos de quatro
semanas de evolucdo, deve-se tratar sifilis (cancro
duro) com penicilina benzatina, dose Ginica de 2,4 mi-
lhoes de unidades internacionais (UI), intramuscular
profundo (1,2 milhao UI em cada gliteo), e cancroide
com azitromicina 1g, dose tnica, via oral. Nos casos
de lesdes com mais de quatro semanas de evolugao,
deve-se realizar bi6psia e avaliar a instituicdo do
tratamento de sifilis, cancroide, linfogranuloma ve-
néreo e donovanose. Para o linfogranuloma venéreo
e donovanose, s30 necessarios tratamentos mais pro-
longados. No caso de linfogranuloma, deve-se usar
doxiciclina 100mg, via oral, duas vezes por dia, duran-
te 21 dias, como primeira op¢do, e azitromicina como
alternativa. No caso de donavonose, recomenda-se
usar como primeira opcdo azitromicina 500mg, dois

Mauro Cunha Ramos e colaboradores

comprimidos, via oral, uma vez por semana, por pelo
menos trés semanas ou até a cicatrizacdo das lesoes, e,
como tratamento alternativo, pode ser avaliado o uso
de doxiciclina, ciprofloxacino ou sulfametoxazol-tri-
metropina.' Os tratamentos recomendados, inclusive
em situacoes especiais como imunossupressao e gesta-
cAo, estdo sintetizados nas Figuras 2 e 3. E importante
destacar que, diante de lesdo de evolucio sibita e com
historia de exposicao a firmacos, deve ser considerada
a erupgdo fixa por drogas.>***

As parcerias sexuais dos tltimos trés meses devem
ser orientadas quanto aos riscos de exposicdo, além de
avaliadas e tratadas conforme achados clinicos, labora-
toriais ou epidemiologicos.>*'**% Devem-se avaliar as
parcerias sexuais de individuos com sifilis cuja exposi-
¢do ocorreu até 90 dias antes do inicio de sintomas, >
realizando seu tratamento presuntivo com dose tinica
de penicilina benzatina 2,4 milhdes UI, dose unica,
intramuscular. As parcerias sexuais de individuos com
cancroide cuja exposicao ocorreu até dez dias antes de
inicio de sintomas devem ser avaliadas e tratadas com
azitromicina 500mg, dois comprimidos, via oral, dose
unica.>"* Para as parcerias assintomaticas de pessoas

2x/dia, por 5 dias

Condicao clinica Tratamento Comentarios
Aciclovir* 200mg, 2 comprimidos, via oral (V0), | Iniciar o tratamento o mais precocemente possivel.”
Primei isédi 3x/dia, por 7-10 dias ou aciclovir 200 mg, 1
rimeiro episodio comprimido, VO, 5x/dia (7h, 11h, 15h, 19, 23h, | O tratamento pode ser prolongado se a cicatrizagdo estiver
7h), por 7-10 dias incompleta apds 10 dias de terapia.
Aciclovir® 200mg, 2 comprimidos, VO, 3x/dia, por | 0 tratamento deve ser iniciado preferencialmente no periodo
Recidiva 5 dias ou Aciclovir 200mg, 4 comprimidos, VO, | prodromico (aumento de sensibilidade local, ardor, dor, prurido e

hiperemia da regido genital).>

Supressao de herpes genital
(6 ou mais episddios/ano)

Aciclovir' 200mg, 2 comprimidos, VO, 2x/dia,
por até 6 meses, podendo o tratamento ser
prolongado por até 2 anos

Consideram-se elegiveis para o tratamento supressivo individuos
com episddios repetidos de herpes genital (mais de 6 ao ano).

Indicada avaliagao periédica de fungao renal e hepatica.

Em caso de lesdes extensas em individuos com imunossupressdo

Herpes genital em Aciclovir* endovenoso, 5-10 mg/kg de peso,de | (usudrios cronicos de corticoide, pessoas em uso de
imunossuprimidos 8/8h, por 5a7 dias, ou até resolucao clinica imunomoduladores, transplantados de 6rgaos slidos e pessoas
vivendo com HIV), pode-se optar pelo tratamento endovenoso.>
Tratar o primeiro episodio em qualquer trimestre da gestagdo, conforme o tratamento para o primeiro episddio.
Gestacao Se a primoinfeccdo ocorreu na gestacao ou se recidivas foram frequentes no periodo gestacional, pode-se realizar

terapia supressiva, a partir da 362 semana, com aciclovir 400mg, 3x/dia.

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencao Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, 2020.!

Notas: a) O tratamento com antivirais € eficaz para redugdo da intensidade e duracao dos episédios, quando realizado precocemente; b) O tratamento local pode ser feito com compressas de solugdo
fisioldgica ou degermante em solugéo aquosa, para higienizago das lesdes. Analgésicos orais podem ser utilizados, se necessario. £ recomendado retorno em uma semana para reavaliagao das lesdes;

T

¢) Aforma de transmissao, a p Jade de infecgdo

abordados. £ importante mencionar que nao ha associacéo entre herpes simples genital e cincer.

Figura 2 — Tratamento de herpes genital
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I Infec¢bes que causam Ulcera genital

Infec¢ao sexualmente

comprimidos, VO, dose tnica

VO, 2x/dia, por 3 dias

. Primeira op¢ao Alternativa Comentarios
transmissivel
Tratamento para sfilis recente: sifilis
o ) primdria, secundaria e latente recente (com
Benzilpenicilina benzatina até um ano de evolucio).
2,4 milhdes de unidades ; . I
sifilis (cancro duro) internacionais (UI), Doxiciclina® 100mg, 12/12h, via oral Se considerada sifils tardia: tratar com
intramuscular (IM), dose (V0), por 15 dias benzilpenicilina benzatina 2,4 milhdes Ul,
tinica (1,2 milhdo Ul em cada IM, semanal (1,2 milhdo Ul em cada gliteo),
gliteo) por 3 semanas (dose total: 7,2 milhdes Ul,
IM). Alternativa: doxiciclinaa 100mg, 12/12h,
V0, por 30 dias.
. Azitromicina 500mg, 2 Qe ﬂrlaxonq 25b0mg, IM, dose UNI@OU- ¢ tratamento sistémico deve ser
Cancroide ciprofloxacino® 500mg, 1 comprimido,

acompanhado de medidas locais de higiene.

Linfogranuloma venéreo

Doxiciclina® 100mg, VO, 1
comprimido, 2x/dia, por 21
dias

Azitromicina 500mg, 2 comprimidos, VO,
1x/semana, por 21 dias (preferencial nas
gestantes)

0 prolongamento da terapia pode ser
necessario até a resolucdo da sintomatologia.

A antibioticoterapia ndo tem efeito
expressivo na duracdo da linfadenopatia
inguinal, mas os sintomas agudos sao
frequentemente erradicados de modo rapido,

0s antibidticos ndo revertem sequelas como
estenose retal ou elefantiase genital.

Donovanose

Azitromicina 500mg, 2
comprimidos, VO, 1x/semana,
por pelo menos trés semanas,
ou até a cicatrizacao das lesdes

Doxiciclina® 100mg, 1 comprimido,

V0, 2x/dia, por pelo menos 21 dias, ou
até o desaparecimento completo das
leses ou ciprofloxacino® 500mg, 1e %
comprimido, VO, 2x/dia, por pelo menos
21 dias, ou até a cicatrizacdo das lesdes
(dose total: 750mg) ou sulfametoxazol-
trimetoprima (400/80mg), 2
comprimidos, VO, 2x/dia, por no minimo
3 semanas, ou até a cicatrizacao das
lesdes

N&o havendo resposta na aparéncia da

lesao nos primeiros dias de tratamento com
ciprofloxacino, recomenda-se adicionar um
aminoglicosideo, como a gentamicina, Tmg/
kg/dia, endovenoso, 3x/dia, por pelo menos
trés semanas, ou até cicatrizacdo das lesdes.

Em pessoas vivendo com HIV, sugerem-se
05 mesmos esquemas terapéuticos; o uso de
terapia parenteral com a gentamicina deve
ser considerado nos casos mais graves.

As sequelas da destruicao tecidual ou
obstrucdo linfética podem exigir corre¢do
cirlrgica.

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atengao Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, 2020" e diretrizes do (DC, 2015.°
Notas: a) Doxiciclina estd contraindicada para gestantes e lactantes; b) Ciprofloxacino esta contraindicado para gestantes, lactantes e criangas.

Figura 3 — Tratamento de tlceras genitais com diagnéstico de sifilis, cancroide, linfogranuloma venéreo ou donovanose

com HSV-1 e HSV-2, ndo é recomendado tratamento
presuntivo.®'* Indica-se tratamento presuntivo de
parcerias sexuais de pessoas com clamidia, com ex-
posicao até 60 dias antes de inicio de sintomas,*'***%
com azitromicina 500mg, dois comprimidos, via oral,
dose tnica ou doxiciclina 100mg, um comprimido
via oral, duas vezes ao dia por sete dias (contraindica-
da em gestantes, lactantes e menores de 9 anos). Em
caso de donovanose, nao é recomendado tratamento
presuntivo de parcerias sexuais assintomdticas, pela
baixa infectividade.'®*
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Vigilancia, prevencao e controle

0 aconselhamento centrado na pessoa e suas
praticas sexuais objetiva o reconhecimento das
praticas de maior risco e o estabelecimento de um
plano de reducio de risco a luz das recomendacdes da
prevencdo combinada para IST, HIV e hepatites virais.!
Deve-se indicar o uso de métodos de barreira durante
a atividade sexual oral, vaginal e anal. Acessorios
sexuais devem ser de uso individual e higienizados
antes e depois de uso."” Deve-se ofertar profilaxia
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da infeccdo pelo HIV em pos-exposicio ou em
pré-exposicao, quando indicado.!

Testes rapidos para deteccio da infeccdo pelo
HIV, sifilis e hepatites B e C devem invariavelmente
ser recomendados. Testes sorologicos de seguimento
pos-terapéuticos sao indicados para pessoas com sifilis.
Avacinacdo para profilaxia do HPV e das hepatites Ae B
deve seguir as recomendagdes.”*** O rastreamento de
infeccdes por C. trachomatis e Neisseria gonorrhoeae
por NAAT em amostras de urina, exsudato uretral ou
cervical é recomendado, em que pese sua indisponibi-
lidade na rotina da maioria dos servigos.!

0s casos de sifilis com tlcera que apresentarem
um teste reagente (treponémico ou nao treponémico)
devem ser notificados compulsoriamente como sifilis
adquirida,’ e os parceiros somente serdo notificados
apos a investigacio, a depender de resultado de exames
e presenca de sintomas, conforme definicao de caso de
sifilis adquirida.'

Populagoes especiais
Gestantes

Ulceras genitais por IST merecem atencdo cui-
dadosa, devido ao potencial de transmissdo vertical
de alguns de seus agentes etiologicos, em especial
o T pallidum. A suspeicdo de sifilis na gestante in-
dica tratamento de acordo com o estagio clinico, de
forma mandatéria, independentemente de resultados
laboratoriais. Testes ndo treponémicos pos-tratamen-
to devem ser realizados a cada 30 dias>"** O HSV
também apresenta especificidades em seu manejo du-
rante a gestacao. Sua ocorréncia no final da gestacao
aumenta o risco de complicacdes fetais e neonatais.
Em situacdo de presenca de lesdes em atividade em
regido genital, ha indicacio de parto cesireo.*
E rara a ocorréncia de eventos adversos na gestacio
associados ao cancroide e 2 donovanose.’ No caso da
donovanose, existem relatos de casos de transmissao
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Abstract

Infections that cause genital ulcers are one of the
themes comprising the Clinical Protocol and Therapeutic
Guidelines for Comprehensive Care for People with
Sexually Transmitted Infections, published by the
Brazilian Ministry of Health in 2020. The Protocol and
Guidelines have been developed based on scientific
evidence and validated in discussions with specialists.
This article addresses clinical genital ulcer syndrome
caused by sexually transmitted infections, and ils
most common etiological agents: Treponema pallidum
(syphilis), herpes simplex virus-2 (genital herpes) and
herpes simplex virus-1 (perioral herpes), Haemophilus
ducreyi (chancroid), Chlamydia trachomatis serotypes
L1, 12 and L3 (venereal lymphogranuloma), and
Klebsiella granulomatis (donovanosis). Epidemiological
and clinical aspects of these infections are presented, as
well as guidelines for their diagnosis and treatment, in
addition to strategies for surveillance, prevention and
control actions, with the purpose of supporting health
managers and professionals in the qualification of care.

Keywords: Syphilis; Chancre; Herpes Genitalis;
Chancroid; Lymphogranuloma Venereum; Granuloma
Inguinale.

Nowv [cited 2020 Oct 19]; 108(5):510-4. Available
from: https://doi.org/10.1093/ajcp/108.5.510

39. Scott CW, Harper D, Jason RS. Neonatal granuloma
venereum. Am J Dis Child [Internet]. 1953 Mar [cited
2020 Oct 19]; 85(3):308-15. Available form: https://
doi.org/10.1001/archpedi.1953.02050070320006

40. Ramdial PK, Sing Y, Ramburan A, Naidu TK, Samuel
EY, Bagratee S, et al. Infantile donovanosis presen-
ting as external auditory canal polyps. A diagnostic
trap. Am J Dermatopathol [Internet]. 2012 Dec
[cited 2020 Oct 19]; 34(8):818-21. Available from:
https://doi.org/10.1097/DAD.0b013e3182540cch

Resumen

El tema de las infecciones que causan tlcera
genital hace parte del Profocolo Clinico y Directrices
Terapéuticas para Atencion Integral a las Personas con
Infecciones de Transmision Sexual, publicado por el
Ministerio de Salud de Brasil en 2020. Dicho documento
fue elaborado con base en evidencias cientificas y
validado en discusiones con expertos. Este articulo
trata del sindrome de ulcera genital clinica provocada
por infecciones de transmision sexual, con sus agentes
etiologicos mas comunes: Treponema pallidum (sifilis),
virus del herpes simple-1 (herpes genital) y virus del
herpes simple-2 (berpes perioral), Haemophilus ducreyi
(chancroide), Chlamydia trachomatis, serotipos L1, L2 y
L3 (linfogranuloma venéreo), y Klebsiella granulomatis
(donovanosis). Se presentan aspectos epidemiologicos y
clinicos de esas infecciones, bien como pautas para su
diagnastico y tratamiento, ademds de estrategias para
acciones de moniforeo epidemiologico, prevencion y
control, a fin de contribuir con gerentes y personal de
salud en la calificacion de la asistencia.

Palabras clave: Sifilis; Chancro; Herpes Genital;
Chancroide;  Linfogranuloma  Venéreo; Granuloma
Inguinal.
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Resumo

0 tema doenca inflamatéria pélvica estd contemplado no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencio
Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, publicado pelo Ministério da Satide do Brasil em 2020. A
doenca inflamatéria pélvica € a infeccio aguda do trato genital superior feminino decorrente da ascenso canalicular de
microrganismos cervicovaginais endogenos e, principalmente, os de transmissdo sexual. Entre os agentes etiologicos
envolvidos, destacam-se Chlamydia trachomatis e Neisseria gonorrhoeae. As sequelas mais importantes sdo dor pélvica
cronica, infertilidade e gravidez ectopica. O diagndstico clinico apresenta-se como a abordagem pratica mais importante.
0 tratamento com antibiticos deve ser iniciado imediatamente diante da suspeicao clinica. Descrevem-se orientacdes para
gestores e profissionais de satide sobre testes diagndsticos, tratamento preconizado, seguimento, aconselhamento, notificaco,
manejo de parcerias sexuais e de populagdes especiais. Com a maior disponibilidade da técnica de biologia molecular no
Brasil, recomenda-se o rastreio de C. trachomatis e N. gonorrhoeae como estratégia preventiva da doenca.
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I Doenca inflamatdria pélvica

Apresentacao

0 presente artigo aborda a doenca inflamatoria pél-
vica, tema que compde o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) para Atencdo Integral as Pessoas
com Infeccoes Sexualmente Transmissiveis (IST),
publicado pela Secretaria de Vigilancia em Satide, do
Ministério da Satide do Brasil. Para a elaboracio do
PCDT, sdo realizadas a selecdo e a andlise das evidén-
cias disponiveis na literatura e discussao em um painel
de especialistas. O referido PCDT foi aprovado pela Co-
missao Nacional de Incorporacdo de Tecnologias no
Sistema Unico de Satide (Conitec)' e atualizado pelo
grupo de especialistas em IST em 2020.

A doenca inflamataria pélvica é uma das
mais importantes afeccoes sexualmente
transmissiveis, sendo na grande
maioria das vezes uma das principais
consequéncias das cervicites.

Aspectos epidemiolégicos

Denomina-se doenca inflamatoria pélvica a sin-
drome clinica inflamatoria e infecciosa decorrente da
ascensao de microrganismos do trato genital inferior
(vagina e colo do ttero) para o trato genital superior,
podendo comprometer endométrio, tubas, ovarios,
peritonio pélvico e estruturas adjacentes. Como con-
sequéncia, podem ocorrer endometrite, salpingite,
ooforite e pelviperitonite, dependendo do grau de aco-
metimento. A propagacio ocorre predominantemente
por via canalicular.>*

Embora a definicdo classica de doenca inflamato-
ria pélvica inclua apenas a disseminacio canalicular e
espontanea de microrganismos, nao sendo associada a
procedimentos cirtirgicos ou gestacao,’ na atualidade
consideram-se também a insercdo de dispositivo in-
trauterino (DIU), bidpsia de endométrio, curetagem,
entre outros, como responsaveis pela sindrome.*

A doenca inflamatoria pélvica é uma das mais im-
portantes afeccdes sexualmente transmissiveis, sendo
na grande maioria das vezes uma das principais con-
sequéncias das cervicites. Estima-se um caso de doenga
inflamatoria pélvica para cada oito a dez casos de

mulheres com cervicites por Chlamydia trachomatis.’
A falta de rapido diagndstico e tratamento, ou o tra-
tamento inadequado dos casos da doenca, aumentam
o risco de severas complicacdes, com consequéncias
extremamente negativas para a saide da mulher,
além dos custos econdmicos e sociais. As principais se-
quelas implicam infertilidade, gravidez ectdpica e dor
pélvica cronica.”® Observou-se que, apos sete anos do
primeiro episodio, 21,3% das mulheres apresentaram
recorréncia, 19% desenvolveram infertilidade e 42,7%
referiram dor pélvica cronica.’

0Os dados de prevaléncia existentes sdao subesti-
mados, ja que a doenga inflamatéria pélvica ndo é
de notificacdo compulsoria e, portanto, o nimero
de mulheres acometidas é desconhecido. Além disso,
muitos casos apresentam-se com sintomas clinicos
leves ou escassos e passam despercebidos.® Estudos in-
dicam que 10% a 40% das mulheres com cervicite por
N. gonorrhoeae ou C. trachomatis desenvolvem doen-
ca inflamatoria pélvica.”'* No Brasil, a real prevaléncia
do agravo € desconhecida. Por meio do Sistema de In-
formacdes Hospitalares do Sistema Unico de Satide,
obteve-se 0 nimero de internacoes de mulheres com
doenca inflamatoria pélvica no periodo de janeiro de
2005 a agosto de 2006, sendo que a média de interna-
¢oes por ano foi de 45.343 casos. Todavia, € importante
ressaltar que tais dados refletem apenas os casos graves
da sindrome, os quais necessitaram de atendimento
hospitalar, e representam apenas pequena parcela das
mulheres acometidas, ji que a grande maioria apre-
senta a infec¢do com sintomas leves e moderados ou
s40 assintomaticas."

Em estudo realizado nos Estados Unidos, 4,4%
de 1.171 mulheres sexualmente ativas entre 18 e 44
anos afirmaram ter tido sintomas sugestivos de doen-
ca inflamatoria pélvica.”” A partir desse resultado,
estimou-se que, no periodo de 2013 a 2014, 2,5 mi-
lhdes de mulheres tiveram doenga inflamatoria
pélvica nos Estados Unidos.”* Outro estudo sugere
que ocorrem 800.000 casos anuais da doenca nesse
pais.! Sutton et al. (2005) estimaram 1,2 milhdes de
consultas por ano por doenca inflamatéria pélvica nos
paises desenvolvidos."

Classicamente, o canal endocervical é considerado
barreira protetora do trato genital superior. A infec¢io
endocervical com patdgenos sexualmente transmissi-
veis rompe essa barreira e fornece as bactérias vaginais
acesso aos Orgdos genitais superiores, infectando o
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endométrio, depois a endossalpinge, o cortex ovaria-
no, o peritnio pélvico e o estroma subjacente.>>'® As
razoes pelas quais as bactérias do trato genital infe-
rior causam doencga inflamatéria pélvica em apenas
algumas mulheres ndo sdo totalmente conhecidas,
mas podem estar relacionadas as variaches genéticas,
2 menstruagdo retrograda, a resposta imune, a carga
bacteriana dos patogenos e as oscilacdes hormonais
do ciclo menstrual, tendo em vista que o muco cervi-
cal menstrual tem menor efeito bacteriostatico.”" A
progressao da infeccio por agentes aerobios determina
maior consumo de oxigénio e diminuicdo do poten-
cial de oxirreducdo local que, aliados a desvitalizacao
de tecidos, proporcionam ambiente de microaerofilia
ou mesmo de anaerobiose (teoria de Monif)."® Nesse
ambiente, os microrganismos que atingiram o trato
genital superior passam a uma fase de crescimento
lento e ocorre o desenvolvimento de agentes anaero-
bios oportunistas. Como resultado, obtém-se uma
condicdo infecciosa polimicrobiana.>*!¢

A partir da observacao de que dois tercos das
mulheres com IST ndo tinham histéria anterior
ou tratamento de doenca inflamatéria pélvica, foi
proposto o conceito de doenca inflamatéria pélvica
subclinica, que é to comumente encontrada quanto
a doenca clinica e apresenta as mesmas etiologias.**

Maria Luiza Bezerra Menezes e colaboradores

A maioria dos casos € decorrente de agentes patoge-
nicos sexualmente transmitidos, como V. gonorrhoeae
e C. trachomatis.”*** Uma minoria de casos agudos
nao sao transmitidos sexualmente, mas associados a
germes que colonizam o trato genital inferior ou en-
téricos, como Mycoplasma hominis e Ureaplasma
urealyticum, Peptococcus spp., Peptoestreptococcus
spp., Bacteroides spp., Escherichia coli, Streptococcus
agalactiae e Campylobacter spp., além de patgenos
respiratorios (por exemplo, Haemophilus influenzae,
Streptococcus pneumoniae, estreptococos do grupo A
e Staphylococcus aureus) > Os aerobios facultativos
da microbiota sdo considerados agentes causadores
potenciais.” Na Figura 1, estdo listados agentes etiolo-
gicos de doenca inflamatoria pélvica.

A utilizacio de métodos de cultura para a iden-
tificacdo de microrganismos tem possibilitado um
melhor entendimento da composicdo da microbiota
vaginal saudavel, constituida, na maioria das vezes,
por uma ou mais espécies de Lactobacillus, que atuam
na protecio do meio ambiente vaginal.”® Estados de
desequilibrio, como a vaginose bacteriana, que com-
preende reducao ou auséncia dos Lactobacillus sp. e
aumento nas concentracdes e variabilidade de micror-
ganismos anaerobios, como Gardnerella vaginalis e
Mycoplasma sp., podem contribuir para a migracio

Manifestagoes clinicas de imunodeficiéncia moderada

Agentes etioldgicos

Microrganismos sexualmente transmissiveis

Chlamydia trachomatis

Neisseria gonorrhoeae

Mycoplasma genitalium

Trichomonas vaginalis

Microrganismos ndo sexualmente transmissiveis

Mycoplasma hominis

Ureaplasma urealyticum

Bacteroides spp. e fragilis

Peptoestreptococcus spp.

Prevotella spp.

Escherichia coli

Gardnerella vaginalis

Haemophilus influenzae

Streptococcus spp. e agalactieae

Atopobium vaginae

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

Figura 1 - Agentes etioldgicos de doenca inflamatoria pélvica
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de microrganismos para o trato genital superior. Ja foi
demonstrado que a vaginose bacteriana aumenta em
duas vezes o risco de doenca inflamatoria pélvica.'#»%

Embora o isolamento de microrganismos no
trato genital superior tenha sido, até o momento,
associado com estados de doenca, estudos utilizando
métodos moleculares tém demonstrado a presenca de
microrganismos no endométrio de mulheres sauda-
veis, incluindo espécies de Lactobacillus, Mycoplasma
hominins, G. vaginalis e Enterobacter sp., entre
outros.’* Entretanto, embora mulheres saudaveis
possam abrigar tais microrganismos, o papel destes
nos estados de satde e doenca ainda ndo é bem co-
nhecido. Provavelmente, as interacdes entre o agente
infeccioso e a imunidade do trato genital sejam deter-
minantes da permanéncia no estado saudavel ou na
alteracdo para o estado de doenca. Adicionalmente,
técnicas moleculares tém identificado novos microrga-
nismos, como Afopobium vaginae, e estudos também
identificaram novas espécies bacterianas e novos géne-
ros no trato genital superior de mulheres com doenca
inflamatoria pélvica. Assim, precisam ser esclarecidos
0s questionamentos sobre a existéncia de uma mi-
crobiota saudavel no trato genital superior, e sobre a
possibilidade de que os mecanismos que predispdem
a0 desequilibrio da flora vaginal fisiologica também
predisponham a infeccao. Certamente, tais respostas
irdo levar a indagacdes sobre quais seriam as melhores
abordagens para o diagndstico e tratamento da doen-
ca inflamatdria pélvica, assim como as maneiras mais
eficazes para atuar na sua prevencio.*

Os fatores de risco para doenga inflamatéria pél-
vica incluem:* 1) faixa etdria, pois adolescentes com
multiplos parceiros sexuais, devido a fatores biologicos
e comportamentais proprios dessa fase, apresentam
risco trés vezes maior de desenvolver doenca inflama-
toria pélvica aguda quando comparadas as mulheres
acima de 25 anos,®* independentemente de esco-
laridade e renda familiar; 2) comportamento sexual
com parcerias multiplas, inicio precoce das atividades
sexuais e novas parcerias;”® 3) utilizacio de DIU, pois
as mulheres usudrias desse dispositivo apresentam
risco ligeiramente aumentado de doenca inflamatoria
pélvica nos primeiros 20 dias da inser¢io, independen-
temente do tipo de DIU inserido — de cobre ou com
liberacdo de levonorgestrel.”” Esse risco € reduzido nas
mulheres tratadas para IST antes da insercao do DIU.*®

Aspectos clinicos

0 diagndstico clinico continua sendo a abordagem
mais importante na doenca inflamatéria pélvica, ape-
sar do amplo espectro de apresentagdes clinicas. Cerca
de 65% dos casos podem ser oligossintomaticos e assin-
tomaticos e apresentarem, mais tarde, infertilidade por
fator tubdrio.” O curso temporal é tipicamente agudo,
desenvolvendo-se por virios dias; no entanto, pode
ocorrer apresentacao mais extensa por semanas ou
meses. Os sintomas, quando presentes, podem incluir
febre, dor abdominal, dor pélvica, dispareunia, corri-
mento vaginal e disdria ou polacitria.* Observa-se
sangramento uterino anormal (sangramento pos-coi-
tal, sangramento intermenstrual e menorragia) em
um terco ou mais dos casos. O aparecimento recente de
dor abdominal ou pélvica, ou ambas, que se intensifi-
ca durante o coito ou durante movimentacdo vigorosa,
pode ser o tnico sintoma. O inicio da dor durante ou
logo apds a menstruacao € particularmente sugestivo. ‘!
Apenas uma minoria desenvolve peritonite ou abs-
cesso pélvico, que geralmente se manifestam por dor
mais intensa, maior sensibilidade ao exame e carac-
teristicas sistémicas, como febre." Mais raramente,
ocorre extensao até a capsula hepatica, causando
peri-hepatite (sindrome de Fitz-Hugh Curtis) ou
septicemia, ou ambas.?

0 exame clinico deve incluir afericdo de sinais vi-
tais; exame abdominal; exame especular vaginal, com
inspecdo do colo de ttero para friabilidade (sangra-
mento facil) e corrimento mucopurulento cervical;
toque vaginal bimanual, com mobilizagio do colo; e
palpagdo dos anexos (ovarios e trompas uterinas).*

As sequelas sdo dor pélvica cronica, gravidez ec-
topica e infertilidade. Cerca de 25% das mulheres
com doenca inflamatoria pélvica terdo dor pélvica
cronica, 10% a 50% terdo infertilidade e 15% a 60%
terdo gravidez ectopica, geralmente causada por cica-
trizes e aderéncias nas trompas de Falopio”** Essas
proporgdes geralmente aumentam com o nimero de
episodios de infeccdes, sendo muito altas em partes
da Africa, Asia e América do Sul, onde os cuidados de
satide nao sdo facilmente acessiveis.”* H4 também
relatos de que a doenca inflamatdria pélvica pode es-
tar associada a um maior risco de acidente vascular
cerebral, cancer de ovario e obstrucdo aguda do
intestino delgado.
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Diagnéstico

0 diagnostico clinico de suspeicdo de doenca infla-
matoria pélvica é realizado a partir da presenca de trés
critérios maiores associados a um critério menor ou
um critério elaborado,** apresentados na Figura 2.

0s exames laboratoriais e de imagem auxiliam no
diagnostico e na avaliacio de gravidade e sio impor-
tantes em casos oligossintomaticos. No entanto, em
caso de alta suspeicdo clinica, o tratamento no deve
ser retardado.

Os seguintes exames laboratoriais sdo reco-
mendados: hemograma completo; velocidade de
hemossedimentagdo; proteina G reativa; exame bac-
terioscopico para vaginose bacteriana; cultura de
material de endocérvice com antibiograma; biologia
molecular para N. gonorrhoeae e C. trachomatis no
material de endocérvice, uretra, laparoscopia ou pun-
cdo do fundo de saco posterior; exame qualitativo de
urina e urocultura, para descartar infeccdo do trato
urindrio; hemocultura; teste de gravidez, para descar-
tar gravidez ectopica; e exames de imagem.”! Exames
soroldgicos de C. trachomatis ndo sdo recomendados
para o diagnostico de doenca inflamatdria pélvica.

A ultrassonografia pélvica € o exame de ima-
gem preferencial, por ser acessivel e ndo invasivo,
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principalmente para avaliar possiveis complicacdes
relacionadas, como abscesso tubo-ovariano, e para
afastar diagnosticos diferenciais.”> Na doenca infla-
matoria pélvica, o principal achado ecografico de
suspeicao € uma fina camada liquida preenchendo a
trompa, com ou sem liquido livre na pelve. Exames de
tomografia e ressonancia podem auxiliar em diagnos-
ticos diferenciais de peritonite.*>!

A laparoscopia apresenta-se como recurso acurado
no diagnostico de salpingite e possibilita diagnostico
bacteriologico mais completo. No entanto, nao detecta
endometrite e inflamacio tubaria menos intensa, e as-
sim ndo se justifica o seu uso rotineiro na fase inicial
da doenca, pela baixa sensibilidade'®" e pela morbida-
de associada.*3 A laparoscopia teve seu grande mérito
durante a década de 1980, por ter suscitado a classifi-
cacio diagnostica de Gainesville;® na pratica, ainda é
bastante utilizada de acordo com os achados clinicos
e ultrassonograficos, sendo importante para nortear o
tratamento, a saber: grau I — salpingite sem peritonite;
grau Il — salpingite com peritonite; grau III — pre-
senca de complexo tubo-ovariano, subdividido em A
(hidrossalpinge) e B (abscesso tubo-ovariano); grau
IV — abscesso tubo-ovariano roto; e grau V — qualquer
dos graus acima, associado a tuberculose genital.

Critérios Descricao

Dor no hipogdstrico

(ritérios maiores

Dor a palpacdo dos anexos

Dor a mobilizagao do colo uterino

Temperatura axilar >37,5°C ou temperatura retal >38,3°C

Contetido vaginal ou secrecdo endocervical anormal

Massa pélvica

(ritérios menores

Mais de 10 leucdcitos por campo de imersao em material de endocérvice

Leucocitose em sangue periférico

Proteina C reativa ou velocidade de hemossedimentagdo elevada

Comprovacao laboratorial de infeccdo cervical por gonococo, clamidia ou micoplasmas

Evidéncia histopatoldgica de endometrite

(ritérios elaborados

Presenca de abscesso tubo-ovariano ou de fundo de saco de Douglas em estudo de imagem

Laparoscopia com evidéncia de doenca inflamatéria pélvica

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atengdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, 2020.%

Figura 2 - Critérios diagndsticos de doenca inflamatoria pélvica
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‘ Queixa de dor abdominal baixa aguda ou dor pélvica aguda. ‘

!

‘ Anamnese e exame ginecoldgico (toque vaginal e exame especular). ‘

|

SIM «—| Sangramento vaginal ou atraso menstrual ou parto/aborto recente?

.EH

Quadro abdominal grave: defesa muscular ou dor a palpagéo ou

M temp. axilar > 37,5°C ou temp. oral > 38,3°C?

NAO

I

Diagndstico clinico de doenga inflamatdria pélvica? -
REFERENCIAR (trés critérios maiores mais um critério menor ou ——>  NAO
um critério elaborado).

l v

SIM Investigar outras causas.

SIM « Indicagdo de internagdo hospitalar®

|

A4

- . Coleta de material para investigacdo de
Iniciar tratamento ambulatorial e agendar A )
) gonococo, clamidia, tricomoniase e
retorno em 3 dias. ) )
vaginose bacteriana.
Houve melhora em 3 dias?

A l

NAO SIM

A,

Manter conduta; enfatizar adesdo e tratamento.

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atengao Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, 2020.
Notas: a) Ver Figura 2 — Critérios diagndsticos de doenga inflamatria pélvica; b) Ver Figura 4 — Critérios para indicacao de tratamento hospitalar de doenga inflamatdria pélvica.

Figura 3 — Fluxograma para o manejo clinico de doenca inflamatdria pélvica
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No diagndstico diferencial, listam-se gravidez ecto-
pica, apendicite aguda, diverticulite, infeccdo do trato
urindrio, litiase ureteral, torcao de cisto ovariano ou
de mioma uterino, rotura de cisto ovariano, endome-
triose e endometrioma roto, entre outros.>'**

Tratamento

A Figura 3 apresenta as orientacdes para manejo
clinico ambulatorial da doenca inflamatdria pélvica e
indica as necessidades de encaminhamento para ava-
liagdo de urgéncia ou tratamento hospitalar.*

0 tratamento deve ser iniciado imediatamente, vi-
sando evitar complicacdes tardias como infertilidade,
gravidez ectdpica e dor pélvica cronica.> O tratamen-
to de outras causas comuns de dor pélvica (gravidez
ectopica, apendicite aguda, cisto no ovario e dor fun-
cional) dificilmente serd prejudicado pela terapia
antimicrobiana para doenca inflamatéria pélvica.”
Além de antibi6ticos, podem ser utilizados analgésicos
e anti-inflamatorios para diminuir a sintomatologia.

0 tratamento ambulatorial se aplica as mulheres
que apresentam quadro clinico leve sem sinais de
pelviperitonite (Estadio I de Gainesville).” Os demais
estadios clinicos e os critérios resumidos na Figura 4
requerem tratamento hospitalar.>

Os esquemas terapéuticos devem apresentar
cobertura  antimicrobiana para os  agentes
etiologicos de doenca inflamatoria  pélvica,**
conforme a Figura 5. A antibioticoterapia deve ser de
amplo espectro, ter eficicia contra N. gonorrhoeae,
C. trachomatis e os anaerébios, em especial o
Bacteroides fragilis, ainda que nio tenham sido con-
firmados nos exames laboratoriais, e contemplar a
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vaginose bacteriana, bactérias Gram negativas, bacté-
rias facultativas e estreptococos.”*

Entre os antibi6ticos de amplo espectro com ativi-
dade direcionada para tais agentes, os betalactamicos,
aminoglicosideos, tetraciclinas, lincosaminas e ma-
crolideos tém sido bastante estudados. Estes devem ser
usados em associacdo e podem ser administrados por
via parenteral ou oral.*** 0 uso parenteral podera ser
suspenso 24 horas apos cessarem os sintomas e a tera-
péutica antimicrobiana por via oral ou intramuscular
deve estender-se até 14 dias.

A doxiciclina é o agente de escolha para tratar
C. trachomatis na maioria dos estudos. A combinacao
de clindamicina e gentamicina tem atividade modera-
da contra N. gonorrhoeae e C. trachomatis in vitro, e
o uso de cefalosporinas de segunda geraco (cefoxiti-
na ou cefotetana) associadas a doxiciclina apresentam
excelentes resultados #.2 vitro. A associacdo ampicili-
na/sulbactam é também uma boa escolha.>* Devido a
alta resisténcia bacteriana, as quinolonas nio tém sido
usadas para tratar V. gonorrhoeae no Brasil.”’

No caso da doenga inflamatéria pélvica, o PCDT
indica a dosagem de 500mg de ceftriaxona nos esque-
mas terapéuticos recomendados.’ Essa dosagem foi
eleita em decisao da Conitec, com base em avaliacio
de custo-beneficio e de impacto financeiro do uso de
ceftriaxona 250mg em territorio nacional.”® Protoco-
los internacionais preconizam dose de ceftriaxona de
250mg, conforme disponibilidade do medicamento e
evidéncias locais de susceptibilidade antimicrobiana
da N. gonorrhoeae.”

A melhora clinica devera acontecer em até trés dias
apos o inicio do tratamento antimicrobiano. A cura é
baseada no desaparecimento dos sinais e sintomas e
normalizacio dos exames laboratoriais de marcadores

Critérios para indicacdo de tratamento hospitalar de doenca inflamatoria pélvica

Abscesso tubo-ovariano

Gravidez

Auséncia de resposta clinica apds 72h do inicio do tratamento com antibioticoterapia oral

Intolerancia a antibidticos orais ou dificuldades para tratamento ambulatorial

Estado geral grave, com nduseas, vomitos e febre

Dificuldade na exclusao de emergéncia cirtrgica (ex.: apendicite, gravidez ectépica)

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atengdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, 2020.%

Figura 4 - Critérios para indicacao de tratamento hospitalar de doenca inflamatdria pélvica
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Tratamento | Primeira opcao Segunda op¢ao Terceira opgao
Ceftriaxona 500mg, intramuscular (IM), Cefotaxima 500mg, IM, dose tinica mais
dose tinica mais doxiciclina® 100mg, 1 Doxiciclina? 100mg, 1 comprimido, VO,
Ambulatorial comprimido, via oral (V0), 2x/dia, por 2x/dia, por 14 dias, mais metronidazol®
14 dias, mais metronidazol> 250mg, 2 250mg, 2 comprimidos, VO, 2x/dia, por
comprimidos, VO, 2x/dia, por 14 dias 14 dias
Ceftnaxo_na 1g,.|ntra\./e.n(_)so (1V), 1x/dia, Clindamicina 900mg, 1V, 3x/dia, por 14 dias| Ampicilina/sulbactam 3g, IV, 6/6h,
. por 14 dias mais doxiciclina® 100mg, 1 . S . . I
Hospitalar o ) ) .| mais gentamicina® (IV ou IM): 3-5mg/kg, | por 14 dias mais doxiciclina® 100mg, 1
comprimido, V0, 2x/dia, por 14 dias, mais 1x/dia, por 14 dias comprimido, VO, 2x/dia, por 14 dias
metronidazol> 400mg, IV, de 12/12h P p T P

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atendo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, 2020.

Notas: a) A doxiciclina é contraindicada durante a gravidez; b) De acordo com avaliacdo profissional, o metronidazol pode ser descontinuado ou ndo prescrito em casos leves a moderados, devido a
intolerdncia ao uso e a menor importancia de antibioticoterapia para anaerébios em casos ndo graves. Orientar quanto ao ndo uso de bebidas alcodlicas durante e apds 24h do uso de metronidazol
para evitar efeito dissulfiran (antabuse) simile; ) O uso parenteral podera ser suspenso 24 horas apds cessarem os sintomas e a terapéutica antimicrobiana por via oral deve se estender até 14 dias;

d) A gentamicina pode ser fracionada em 2 a 3x/dia ou dose reduzida quando clinicamente indicado.

Figura 5 - Tratamento da doenca inflamatoria pélvica

inflamatorios. Estudo demonstrou que, se a avaliacao
for feita com critérios bacteriologicos apos trinta dias,
em 40% das mulheres ainda persiste a presenca de um
ou mais agentes bacterianos.” Se houver persisténcia
ou piora do quadro, deve-se considerar rever o diag-
nostico. Laparoscopia, ressonancia ou tomografia
poderdo ser realizadas nesses casos.**>! A laparotomia
estd indicada nos casos de massas anexiais nio res-
ponsivas ao tratamento, ou que se rompem. Podera ser
indicada a culdotomia, caso o abscesso ocupe o fundo
de saco de Douglas. Em casos particulares, abscessos
tubo-ovarianos podem ser esvaziados com puncdo
guiada por ultrassonografia.>*

Uma consulta de retorno ao ambulatério para se-
guimento deve ser programada na primeira semana,
sugerindo-se uma segunda consulta 30 dias apds a
alta hospitalar. No caso de planejamento reprodutivo,
deve-se avaliar o uso ou retirada de anticoncepcionais
hormonais e do DIU*® Recomenda-se abstinéncia
sexual por 30 dias e, apds esse prazo, o uso de preser-
vativos em todas as relacdes sexuais. A remoczo do DIU
nao deve ser, necessariamente, realizada nos casos
leves e moderados da doenca inflamatéria pélvica,*
mas deve ser considerada caso a usudria deseje fazé-lo
ou se nao houver melhora clinica apds 72 horas da
antibioticoterapia, ou, ainda, em casos de doenca in-
flamatoria pélvica severa.”® Porém, quando indicada, a
remocao so deve ocorrer apos duas doses do esquema
terapéutico.” Nesses casos, deve-se orientar o uso de
métodos de barreira ou hormonais.

Tanto o episddio agudo da doenca inflamatoria pél-
vica quanto suas sequelas tém custos extremamente

elevados para as mulheres e para o sistema de satde.
Esses custos tém aumentado substancialmente, tendo
em vista que muitas mulheres necessitardo de técnicas
de reproducio assistida.’"

Vigilancia, prevencao e controle

Assim como em outras IST, a prevencdo e controle
da doenca inflamatoria pélvica deve incluir o aconse-
lhamento centrado na pessoa e suas praticas sexuais,
visando seu autorreconhecimento e a minimizacao de
fatores de risco para IST e novos episdios de doen-
¢ca inflamatéria pélvica.” Recomenda-se testagem
para HIV, sifilis e hepatites B e C. Em casos indica-
dos, deve-se oferecer vacinacdo contra hepatite A,
hepatite B e HPV.

Todas as parcerias sexuais devem ser acon-
selhadas e avaliadas, com oferta de testagem e
vacinacdo. As parcerias sexuais de até dois meses antes
do diagnostico devem ser tratadas empiricamente para
N. gonorrhoeae e C. trachomatis com ceftriaxona
500mg intramuscular e azitromicina 1g via oral em
dose tnica.*

A doenca inflamatéria pélvica nZo se enquadra
na lista de agravos de notificacio compulsoria do
Ministério da Satde, assim como nZo se notificam as
infeccdes causadas por N. gonorrhoeae, C. trachomatis
e Mycoplasma genitalium.® Apesar disso, as notifica-
coes podem ser realizadas pelo Distrito Federal, estados
e municipios, a depender de decisdes locais.

A doenga inflamatéria pélvica é um grande pro-
blema de satide publica. Programas de rastreamento
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para N. gonorrhoeae e C. trachomatis demonstraram
redugdo de casos de doenca inflamatéria pélvica em
mulheres. O Centro de Controle e Prevencdo de Doen-
cas dos Estados Unidos recomenda rastreamento anual,
principalmente para mulheres com menos de 25 anos
sexualmente ativas e mulheres acima de 25 anos com
risco de infeccao por C. trachomatis, incluindo as res-
pectivas parcerias sexuais. O rgao considera, ainda, a
possibilidade do rastreio em homens, em cenarios com
alta prevaléncia e possibilidades de recursos.** No
cendrio nacional, recomenda-se o rastreamento para
N. gonorrhoeae e C. trachomatis em algumas situa-
¢Oes: primeira consulta do pré-natal em gestantes com
30 anos ou menos, pessoas com diagnostico de IST,
pessoas vivendo com HIV, situacao de violéncia sexual,
pessoas em uso de profilaxia pré-exposicao (PrEP) e
pos-exposicio (PEP) e pessoas com pratica sexual anal
receptiva sem uso de preservativos.**

Uma possibilidade a ser avaliada em protocolos
futuros € a inclusdo do diagnostico do M. genitalium
em mulheres com doenca inflamatoria pélvica, além
da N. gonorrhoeae e C. trachomatis.” Diretrizes cli-
nicas europeias e norte-americanas incluiram essa
investigacio em mulheres com doenca inflamatéria
pélvica e homens com uretrites ndo gonocdcicas.
Varios estudos apresentaram associacdo de M. genita-
lium com cervicite e doenca inflamatéria pélvica; no
entanto, nao existe evidéncia de beneficios para ras-
treamento universal. !
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Abstract

Pelvic nflammatory Disease is a topic included in
the Clinical Profocol and Therapeutic Guidelines for
Comprehensive Care for People with Sexually Transmitted
Infections, published by the Brazilian Ministry of Health
in 2020. Pelvic inflammatory disease is an acute infection
of the upper female genital tract due to canalicular
spread of endogenous cervicovaginal microorganisms,
in particular sexually transmitted organisms. Standing
out among the etiological agents involved are Chlamydia
trachomatis and Neisseria gonorrhoeae. The most
important sequels are chronic pelvic pain, infertility
and ectopic pregnancy. Clinical diagnosis is the most
important practical approach. Antibiotic treatment
should start immediately upon clinical suspicion. The
article contains guidance for health service managers
and health professionals on diagnostic tests, lreatment,
Jollow-up, counseling, notification, handling of sexual
partnerships and special populations. In view of
increased availability of the molecular biology technique
in Brazil, C. trachomatis and N. gonorrhoeae screening
is recommended as a disease prevention strategy.

Keywords: Pelvic Infection; Pelvic Pain; Pregnancy,
Ectopic; Infertility; Chlamydia trachomalis; Neisseria
gonorrhoeae.

Resumen

El tema de la enfermedad inflamatoria pélvica
esta incluido en el Protocolo Clinico y Directrices
Terapéuticas para la Atencion Integral para Personas
con Infecciones de Transmision Sexual, publicado por el
Ministerio de Salud de Brasil en 2020. La enfermedad
inflamatoria pélvica es una infeccion aguda del tracto
genital superior femenino resultante del ascenso
canalicular de microorganismos  cervicovaginales
enddgenos y, principalmente, los de transmision sexual.
Entre los agentes etiologicos involucrados, se destacan
Chlamydia trachomatis y Neisseria gonorrhoeae. Las
secuelas mds importantes son: dolor pélvico cronico,
infertilidad y embarazo ectépico. El diagnostico clinico
es el enfoque prdctico mds importante. El tratamiento
con antibiotico debe iniciarse inmediatamente ante la
sospecha clinica. Se describen pautas para gerentes y
profesionales de la salud sobre pruebas de diagnastico,
tratamiento, seguimiento, asesoramiento, notificacion,
manejo de parejas sexuales y poblaciones especiales.
Con la mayor disponibilidad de la técnica de biologia
molecular, se recomienda la deteccion de C. trachomatis
y N. gonorrhoeae como estrategia preventiva para la
enfermedad.

Palabras clave: Infeccion Pélvica; Dolor Pélvico;
Embarazo Ectopico; nfertilidad; Chlamydia trachomatis;
Neisseria gonorrhoeae.
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Resumo

0 tema infeccdes entéricas sexualmente transmissiveis € um dos capitulos que compdem o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas para Atencdo Integral as Pessoas com Infecgdes Sexualmente Transmissiveis, publicado pelo Ministério da Satide
do Brasil em 2020. Tal documento foi elaborado com base em evidéncias cientificas e validado em discussdes com especialistas.
Este artigo apresenta aspectos epidemiologicos e clinicos relacionados a essas infecgdes, bem como orientagdes para os gestores
quanto a0 seu manejo programatico e operacional. Objetiva-se auxiliar os profissionais de satide na triagem, diagndstico
e tratamento das pessoas com infeccOes entéricas sexualmente transmissiveis e suas parcerias sexuais, além de subsidiar
estratégias para acoes de vigilancia, prevencio e controle desses agravos.
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I Infeccbdes entéricas sexualmente transmissiveis

Apresentacao

0 presente artigo aborda as infeccdes entéricas
sexualmente transmissiveis, tema que constitui ca-
pitulo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
(PCDT) para Atenco Integral as Pessoas com Infec-
¢oes Sexualmente Transmissiveis (IST), publicado
pela Secretaria de Vigilancia em Satide, do Ministé-
rio da Satde do Brasil. Para a elaboracdo do PCDT,
foram realizadas a selecdo e a analise das evidéncias
disponiveis na literatura e discussdo em um painel de
especialistas. O documento foi aprovado pela Comissao
Nacional de Incorporacio de Tecnologias no Sistema
Unico de Satide (Conitec) e atualizado pelo grupo de
especialistas em IST em 2020.!

Aincidéncia de infeccoes sexualmente
transmissiveis anorretais cresceu

nos tltimos anos, em decorréncia,
principalmente, do aumento da
prdtica de relagdes sexuais receptivas
anais desprotegidas.

Aspectos epidemiolégicos

Patogenos entéricos e infecgdes anorretais podem
ser transmitidos por varias praticas sexuais sem pro-
tecdo de barreira no sexo anal receptivo ou oroanal.?
A transmissdo de varios agentes ocorre naturalmente
pela via fecal-oral, em geral causada pelo consumo de
comida ou 4gua contaminada. A transmissdo sexual
€ bem descrita e pode ocorrer por meio de praticas
oro-anais diretas, ou, indiretamente, pelo sexo oral
ap0s o sexo com penetracdo anal ou pelo uso de dedos
ou fomites.’

A incidéncia de IST anorretais cresceu nos Gltimos
anos, em decorréncia, principalmente, do aumento da
pratica de relacdes sexuais receptivas anais desprotegi-
das.* O envolvimento anorretal ¢ comum, embora sua
prevaléncia exata permaneca desconhecida devido 2
ocorréncia de infeccdes assintomaticas e a falta de da-
dos epidemioldgicos precisos. Normalmente, as pessoas
com sintomas ou lesdes anorretais sdo encaminhadas
aos coloproctologistas para avaliacao e manejo.’

Os riscos a satide decorrentes do sexo anal parecem
ser severamente subestimados por mulheres e homens

sexualmente ativos na América do Norte, América
Latina, Asia, Africa e outras regioes. Entre os heterosse-
xuais, as prevaléncias relatadas de uso de preservativo
s30 quase universalmente mais baixas no sexo anal do
que no sexo vaginal ®

0Os surtos de infeccOes entéricas sexualmente trans-
missiveis em homens que fazem sexo com homens
(HSH) apresentam caracteristicas amplamente se-
melhantes. Em geral, homens relatam ter multiplos
parceiros sexuais,” ' frequentar locais especificos para
encontros sexuais''* ou festas sexuais particulares e
fazer uso recreativo de drogas, incluindo o chemsex, ou
“sexo quimico”, pratica sexual em que sio utilizadas as
drogas metanfetamina de cristal, gama-hidroxibutira-
to, gama-butirolactona ou mefedrona imediatamente
antes ou durante o sexo.>° E comum haver também
descricdo do uso da internet” ou de aplicativos de redes
geoespaciais”’ para encontrar parceiros casuais que
facilitam comportamentos de maior risco."

Entre as principais infeccdes entéricas associa-
das 2 transmissdo sexual em HSH, podem ser citadas
hepatite A, shigelose, protozooses intestinais, como a
amebiase e a giardiase, e gastroenterite bacteriana
causada por Campylobacter spp.'* 0O virus do herpes
simples (herpes simplex virus, HSV) e a Neisseria
gonorhoeae também sao agentes etiologicos de infec-
cOes anorretais transmitidas pela relacao sexual anal.'*

A hepatite A € uma doenca infecciosa aguda e
geralmente autolimitada, causada pelo virus da he-
patite A, transmitido por via fecal-oral por ingestio
de 4gua e alimentos contaminados e, ainda, pelo
contato intimo com pessoa infectada.” Surtos associa-
dos a transmissao sexual em HSH sao descritos desde
2016 pelo Centro Europeu de Prevencio e Controle de
Doengas.'*"” Os sintomas, aps um periodo de incuba-
¢ao médio de quatro semanas, sio mais comuns em
adultos e incluem febre, mal-estar, ndusea, anorexia,
dor abdominal e ictericia. Podem ocorrer, ainda, he-
patite recidivante e insuficiéncia hepatica aguda.'®
A shigelose causada pela bactéria Gram-negativa
Shigella spp. é caracterizada por disenteria bacilar
grave.”® Desde a década de 1970, ha relatos de sur-
tos regulares por transmissao sexual por Shigella
sonnei e Shigella flexneri entre HSH.*'** A shigelose
sexualmente transmissivel tem sido associada a varios
comportamentos, incluindo utilizaco de ducha, uso
recreativo de drogas e fisting, pratica em que ocorre
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a introducdo da mao ou antebraco na vagina ou no
anus do parceiro.'!!

A proctocolite estd associada as doengas transmiti-
das por alimentos ou pela agua, incluindo a Shigella
spp.;» e é caracterizada por diarreia aquosa ou com
sangue, dor abdominal, tenesmo e, ocasionalmente,
febre e mal-estar por quatro a sete dias.*** Ha relatos
de disseminagio de infeccdes por Shigella spp. mul-
tirresistentes por via sexual.** As cepas de Shigella
spp. entre HSH demonstraram crescente resisténcia a
multiplas drogas, principalmente a azitromicina e a
ciprofloxacina.”-3

As principais protozooses intestinais de interesse, no
escopo das IST, sao a giardiase e a amebiase. Anualmen-
te, milhdes de pessoas desenvolvem essas infeccoes, no
entanto, apenas 10% a 20% dos individuos infectados
se tornam sintomaticos. O risco de 6bito € maior com
a amebiase, pelo seu carater invasivo.** Caracteristi-
camente, essas protozooses tém maior prevaléncia em
areas em que as condicdes sanitarias sio inadequadas,
especialmente na Africa, no subcontinente indiano e
em partes da América Central e do Sul. Pessoas que
tenham viajado para paises em desenvolvimento sao
possiveis vetores.” Geralmente, tais infeccoes sao con-
traidas por via fecal-oral, por meio da ingestao de dgua
ou alimentos contaminados.”* A maior ocorréncia de
enterite por Entamoeba bistolytica entre homens
homossexuais parece ser atribuivel a pratica de sexo
oral-anal®* direta, ou via brinquedos sexuais ou fela-
cdo, e pode refletir comportamento sexual de alto risco
e multiplas exposicdes." O subdiagndstico da giardiase
nesse contexto torna-se frequente, em razio da baixa
suspeicao dessa via de transmissao.?*

Na giardiase, os sintomas mais comuns incluem
diarreia, fezes oleosas, flatuléncia e inchaco abdomi-
nal.'? Eventualmente, podem se apresentar como
uma proctite.” O periodo de incubacio médio da giar-
diase é de uma a duas semanas e a duracao média dos
sintomas € de trés a dez semanas.* Na amebiase, 0 am-
plo espectro de infeccio intestinal varia de inflamacio
intestinal assintomatica a transitoria, até uma colite
fulminante, incluindo megacélon, peritonite e absces-
so hepatico.”* O periodo de incubacio da amebiase
intestinal € de uma a quatro semanas.*

Campylobacter spp. € uma das causas mais
comuns de gastroenterite bacteriana em todo o mun-
do.“7* Varios surtos foram relatados, inclusive com
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resisténcia a antimicrobianos como a ciprofloxacina e
macrolideos.” A infeccio extra-gastrointestinal € rara,
mas pode resultar em complicacdes, incluindo bactere-
mia, infeccdo pulmonar, meningite ou artrite reativa,
particularmente em imunocomprometidos.”® Entre
as principais formas de transmissao estio a ingestao
de alimentos e 4gua contaminados e o contato com
animais domésticos. H4 relatos de transmissao sexual
fecal-oral em locais de encontros sexuais com uso de
drogas recreativas.”’!

A infeccao pelo HSV € caracterizada pela cronicida-
de e recorréncia, com periodos de laténcia varidveis.
Existem duas cepas diferentes: o HSV-2, responsavel
por lesdes genitais, e o HSV-1, pelas extragenitais,
especialmente a orolabial* No entanto, € possivel
encontrar inversdes nessa ordem, sem diferengas no
espectro clinico. 0 HSV-1 é comumente adquirido na
infancia e juventude, enquanto o HSV-2 esta ligado a0
inicio da atividade sexual. O risco de infeccio aumenta
com o nimero de parcerias sexuais a0 longo da vida.”

A gonorreia € uma infeccao bacteriana comum,
transmitida quase exclusivamente por contato sexual
ou perinatal, afetando principalmente as membra-
nas mucosas da uretra e colo do ttero e, com menor
frequéncia, reto, orofaringe e conjuntivas.” A infec-
cdo retal por N. gonorrhoeae é adquirida por meio
da relacdo anal receptiva em ambos os sexos e pela
contaminacdo perineal por secrecdes cervicovaginais
em algumas mulheres. Em torno de 35% das mu-
lheres com cervicite gonocdcica apresentardo uma
infeccdo retal concomitante por disseminacao
contigua da infecgdo.”

Aspectos clinicos

E indicativa de IST a presenca de sangramento retal
e de feridas ou lesdes na regido anal e perianal, que
podem ter prurido e ser dolorosas ou produtoras de
secrecdes.”

0Os patogenos entéricos causam gastroenterite, que
pode se diferenciar em sintomas baixos (retais), tais
como dor, corrimento anal mucopurulento, tenesmo
e hematoquezia, e sintomatologias altas (colonicas),
como diarreia de inicio repentino. Quando evolui com
a perda da distensibilidade retal, o quadro diarreico
torna-se mais intenso, e quando ha comprometimento
do duodeno, ocorrem vomitos e dores abdominais as-
sociadas a colicas.*
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Em casos graves, morbidade significativa e
mortalidade podem estar associadas a diarreia, desi-
dratacdo, bacteremia, uremia hemolitica e sindrome
de Guillain-Barré *%

As complicagbes mais importantes envolvem infla-
macdo da mucosa retal que se estende ao c6lon, sendo
o sangramento um dos sinais mais significativos, além
da diarreia, que promove a intensificacao dos sinto-
mas devido a perda de distensibilidade retal. Quando
ha comprometimento do duodeno, ocorrem vomitos e
dores abdominais associadas a célicas.*

Diagnaéstico

0 diagnostico baseado apenas nos aspectos clinicos
carece, na maioria das vezes, de especificidade, reque-
rendo, assim, a realizacao de exames laboratoriais que
identifiquem o agente etiologico da infeccdo entérica e
defina a sua transmissao sexual.

0s marcadores sorologicos — anticorpos IgM e IgG
anti-HAV — s3o os exames especificos de diagndsti-
co laboratorial da hepatite A. Os inespecificos sao os
achados de leucopenia, aminotransferases e bilirrubi-
nas elevadas.®

Para a identificacdo de Shigella spp., é realizado
isolamento da bactéria em cultivos, principalmente
hemocultura e coprocultura, além de testes de sensibi-
lidade a antimicrobianos para acompanhar possiveis
casos de resisténcia e intervencao medicamentosa.'

0 diagnostico laboratorial da amebiase geralmente
€ baseado em métodos microscopicos e sorologicos,
incluindo o ensaio imunoenzimatico (enzyme-linked
immunossorbent assay, ELISA), o ensaio de hema-
glutinacio indireta, a aglutinacdo do latex e os testes
que se baseiam em amplificacio de 4cidos nuclei-
c0s.”> 0 diagnostico de amebiase intestinal em muitos
paises depende geralmente do exame microscopico
de amostras de fezes quanto a presenca ou auséncia
de E. histolytica e Giardia lamblia. Nao esta claro
qual proporcdo de pessoas infectadas por esses pro-
tozodrios € assintomatica.”” O diagndstico deve ser
confirmado pela deteccdo de antigeno especifico para
E. histolytica nas fezes, para diferencia-lo de outras
amebas ndo patogénicas. Testes sorologicos podem
contribuir no diagnéstico de doencas invasivas, como
a amebiase, mas a sua sensibilidade pode variar com
o tipo e estdgio da doenca.” A eliminacdo dos cistos de
G. lamblia pode ser intermitente e perdurar por

semanas; portanto, varias amostras devem ser cole-
tadas para o diagnostico. Idealmente, a coleta de trés
amostras em dias diferentes permite a identificacio de
cistos em mais de 90% dos casos, em oposicdo a 50% a
70% daqueles com amostra tinica. ELISA ou imuno-
fluorescéncia direta de anticorpos podem ser usados
para a identificacdo do parasita, com sensibilidade de
88% a 98% e especificidade de 87% a 100%.% Métodos
endoscopicos com realizacdo de aspirado e biopsia
duodenal podem ser necessirios em casos de maior
dificuldade diagnostica.*%

0 diagnostico de Campylobacter spp. € realizado
por meio do isolamento do organismo a partir de
amostras de fezes ou swabs retais usando meios sele-
tivos, antes do inicio do tratamento com antibioticos.
A cultura identifica o subtipo e a suscetibilidade aos
antimicrobianos. Os testes rapidos para esses patoge-
nos, incluindo testes de antigenos e testes baseados em
acidos nucleicos, ndo estdo disponiveis no Brasil.®

0 diagnostico da infeccdo herpética baseia-se no
aspecto clinico, especialmente se a infeccdo € recor-
rente, e em exames laboratoriais, tais como cultura
viral, deteccio de antigenos e reacdo em cadeia da
polimerase.” Para o diagndstico e investigagdo la-
boratorial da gonorreia em casos sintomaticos, é
indicado o swab anal para cultura, antibiograma e
deteccdo por biologia molecular; ja para os casos as-
sintomdticos com pratica anal receptiva sem uso de
preservativo, recomenda-se o rastreamento se-
mestral por meio de swab anal para deteccio por
biologia molecular, ressaltando-se, entretanto, que a
cultura é menos sensivel que as técnicas de biologia
molecular. As amostras de materiais extragenitais, par-
ticularmente anais e faringeas, e os testes de biologia
molecular devem necessariamente estar validados
para tais sitios de coleta.'

Tratamento

0 tratamento desse grupo de infeccOes requer
primariamente a identificacio ou suspeicao do
agente etiologico e deve ser iniciado o mais pre-
cocemente possivel, ndo apenas visando ao alivio
dos sintomas clinicos, mas, como nas demais IST,
também a reducdo do risco da transmissdo para ou-
tros individuos. O tratamento inclui antibidticos e
parasiticidas, além de medicamentos de suporte hi-
droeletrolitico e sintomaticos.
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0 tratamento inespecifico da hepatite A € realiza-
do com hidrataco e sintomaticos. A vacina € o meio
mais eficaz de prevenir a transmissdo, a qual pode
ser também aplicada em pds-exposicdo acrescida de
imunoglobulina em pessoas de alto risco. Na pre-
vencdo em contato sexual, € orientado o uso de
preservativo oral.”’

0 tratamento primario para Shigella spp. ndo
complicada € realizado com ciprofloxacina, in-
cluindo azitromicina e ceftriaxona como terapias
alternativas. A prevencdo € feita com higiene das maos
e de alimentos para consumo, além de praticas se-
Xuais com barreiras protetivas.® 7' As pessoas vivendo
com o virus da imunodeficiéncia humana (buman
immunodeficiency virus, HIV) podem ter shigelose
mais grave e prolongada, principalmente com conta-
gem de linfocitos T-CD4+ abaixo de 200 células/mm?.
A terapia antimicrobiana podera ser estendida para
seis semanas.” Ao mesmo tempo, as alteracdes de mu-
cosas podem ser portas de entrada para o HIV.”

Para o tratamento da amebiase e da giardiase, sao
indicados o uso dos derivados nitroimidazolicos, como
metronidazol, tinidazol e secnidazol, com elevadas
proporgdes de cura. O uso desses firmacos € contrain-
dicado a mulheres no primeiro trimestre da gravidez,
lactantes e portadores de distirbios neurologicos.”
0 albendazol e a nitazoxanida sio antiparasitirios
que possuem efetividade semelhante a0 metronida-
zol contra a giardiase e podem ser utilizados como
alternativa, em doses didrias, por cinco e trés dias, res-
pectivamente.” Na giardiase, os sintomas tipicamente
melhoram em cinco a sete dias ap0s o inicio do trata-
mento. Nas formas cronicas, a melhora pode ser mais
lenta. Caso ocorra persisténcia da diarreia, pode-se
solicitar exame parasitoldgico de fezes para descartar
persisténcia da giardiase.”*” As complicacdes incluem
hipocalemia, desnutri¢io, atraso no crescimento, défi-
cits cognitivos, artrite, miopatia, sindrome do intestino
irritavel e fadiga cronica.’®”

A infeccdo por Campylobacter spp. € autolimita-
da e leve. O tratamento se faz com hidrataggo oral ou
parenteral, dependendo da gravidade da doenca e do
grau de desidratacdo. E necessario evitar agentes que
induzam a motilidade intestinal, pois podem impedir
a resolucdo da infeccdo.” Deve-se ainda considerar
antibidticos para os casos de alto risco, como os imu-
nocomprometidos e idosos e em quadros mais graves,
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com febre, hematoquezia ou dor abdominal intensa.”
A ocorréncia de resisténcia a antibidticos, especial-
mente a resisténcia a fluoroquinolona, aumentou
acentuadamente a partir da década de 1990. Varios
surtos foram relatados, inclusive com resisténcia aos
antimicrobianos como ciprofloxacina e macrolideos.*

0 tratamento da infeccdo pelo HSV € baseado no
uso de aciclovir e seus derivados valaciclovir e famci-
clovir, que apresentam melhor absorcao por via oral e
biodisponibilidade. O uso topico de aciclovir ou outro
antiviral nao se mostra efetivo na reducdo dos sinto-
mas, e 0 uso intravenoso de aciclovir esta indicado em
situacdes especiais como doenga disseminada, qua-
dros meningoencefaliticos e pneumonite. Ja nos casos
de ocorréncia igual ou maior que seis episodios ao
ano, indica-se a terapia supressiva. A duracio do trata-
mento supressivo € varidvel, mas geralmente superior
a seis meses.”

Na confirmacio da N. gonorrhoeae como o agente
infeccioso, indica-se a ceftriaxona associada a azitro-
micina.'* O tratamento também pode ser feito a partir
do diagnostico presuntivo baseado na anamnese da
historia sexual anal receptiva sem protecao.”

Vigilancia, prevencao e controle

Por meio da Portaria de Consolidacao GM/MS n° 4,
de 28 de setembro de 2017, todas as hepatites virais pas-
saram a ser de notificacao compulsoria®. Entretanto, a
hepatite A é de notificacio compulsoria desde 2003.*
As fichas de notificacdo compulsoria encontram-se
disponiveis no sife do Ministério da Satde.* Outras IST
também sao de notificacio compulsoria, e aquelas nao
compulsorias em nivel federal podem ser incluidas na
listagem de notificagdo do Distrito Federal, estados e
municipios, por livre autonomia, vigilancia e controle,
desde que sejam cumpridas as normas sanitarias.

As doencas abordadas neste artigo sao transmitidas
pela pratica de relacdes sexuais desprotegidas e pela
ingestao de 4gua e alimentos contaminados. Portanto,
além do uso regular de preservativos e da nio realiza-
cdo de atos sexuais que facilitem o contato direto com
as fezes, impoem-se medidas basicas de prevencio e o
saneamento basico das moradias.

As medidas basicas gerais de prevencdo incluem a
higienizacio frequente das maos, especialmente no
preparo de alimentos, antes das refeicdes e apos utili-
zar o sanitario; a ingestao de 4gua clorada e filtrada;
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a higienizagdo de frutas e vegetais; e a ndo ingestdo de
alimentos com suspeita de contaminagao.**!

Entende-se como saneamento bdsico ndo apenas
o conjunto de servicos de infraestrutura e instalacdes
operacionais de abastecimento de 4dgua potavel e es-
gotamento sanitario, mas, também, a limpeza urbana
com manejo dos residuos solidos e a drenagem e ma-
nejo das aguas pluviais urbanas, gerando melhores
condicdes sanitarias para a populagdo.

Acrescenta-se como efetiva medida de prevencio a
vacinacdo contra a hepatite A, que, de acordo com o
Programa Nacional de Imunizagdes, est indicada em
dose tnica para todas as criancas entre 15 meses e 5
anos de idade. A coinfec¢do com o virus da hepatite A
é frequente entre HSH infectados por HIV. Estudos su-
gerem que a vacinagao prévia contra a hepatite A em
pessoas vivendo com HIV pode nao fornecer protecio
confiavel contra o desenvolvimento da infec¢do pelo
virus. Assim, a profilaxia pds-exposicdo, a aplicacdo
de imunoglobulina e a vacina monovalente podem ser
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Abstract

The topic of sexually transmitted enteric infections
is one of the chapters of the Clinical Protocol and
Therapeutic Guidelines for Comprebensive Care for
People with Sexually Transmitted Infections, published
by the Brazilian Ministry of Health in 2020. The
document was developed based on scientific evidence
and validated in discussions with specialists. This article
presents epidemiological and clinical aspects related fo
these infections, as well as guidance for service managers
on their programmatic and operational management.
The aim is to assist health professionals with screening,
diagnosis and treatment of people with sexually
transmitted enteric infections and their sexual partners,
in addition to supporting strategies for their surveillance,
Drevention and control.
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Resumen

El tema de las infecciones entéricas de transmision
sexual es uno de los capitulos del Protocolo Clinico
v Directrices Terapéuticas para Afencion Integral a
las Personas com Infecciones de Transmision Sexual,
publicado por el Ministerio de Salud de Brasil en 2020.
El documento fue desarrollado en base a evidencia
cientifica y validado en discusiones con especialistas.
Este articulo presenta aspectos epidemioldgicos y clinicos
relacionados a esas infecciones, asi como pautas para los
administradores en cuanto a su gestion programdtica
y operativa. El objetivo es ayudar el personal de salud
en la defeccion, diagnistico y tratamiento de personas
con infecciones entéricas de transmision sexual y sus
parejas sexuales, ademds de contribuir con estrategias
para acciones de monitoreo epidemiologico, prevencion
y control de esas enfermedades.
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Resumo

A infec¢o pelo HIV é tema de um dos capitulos do “Protocolo Clinico e Diretrizes Terap€uticas para Atencdo Integral as
Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis”, publicado pelo Ministério da Satide do Brasil em 2020. E importante que
profissionais de satide e gestores conhecam os sinais e sintomas da infecgao pelo HIV e saibam fazer o seu diagnostico, a fim de
oferecer tratamento adequado e reduzir complicacdes. A infeccdo pelo HIV tornou-se doenca cronica e seu tratamento inclui a
abordagem de comorbidades comuns na pratica clinica, como hipertensio arterial, diabetes e dislipidemia, além da avaliacdo
de risco cardioldgico, prevengdo de neoplasias e orientacdo para imunizagdes. O inicio do tratamento para todas as pessoas
vivendo com HIV, independentemente de critérios clinicos ou imunoldgicos, adotado pelo Ministério da Satde em 2013, foi
agora simplificado com medicamentos de primeira linha mais toleraveis e com menos interacdes medicamentosas, o que torna
seu manejo de facil implementacao, inclusive pela Atencao Primaria a Satide.
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I Infeccdo pelo HIV em adolescentes e adultos

Apresentacao

0 presente artigo estd relacionado ao capitulo
sobre infecgao pelo HIV que compde o “Protocolo Cli-
nico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral
as Pessoas com Infecches Sexualmente Transmissi-
veis” (PCDT-IST) e o “Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas para Manejo da Infeccio pelo HIV em
Adultos” (PCDT-HIV), publicados pela Secretaria de
Vigilancia em Satde, do Ministério da Satde do Brasil.
Para a elaboracdo do PCDT, sdo realizadas a selecio e
a andlise das evidéncias disponiveis na literatura e dis-
cussao em um painel de especialistas para elaboragio
das recomendagtes. Os referidos documentos foram
aprovados pela Comissao Nacional de Incorporacao
de Tecnologias no Sistema Unico de Satide (Conitec) e
atualizados pelos grupos de especialistas do PCDT-IST
2020"' e do PCDT-HIV.*

Os casos de HIV estdo concentrados em
grupos populacionais especificos, como
profissionais do sexo, homens que fazem
sexo com homens, pessoas transexuais,
pessoas que usam dlcool e outras drogas

e pessoas em situacoes de vulnerabilidade,
como de cor negra, populagdo de rua e
privadas de liberdade.

Aspectos epidemiolégicos

0 virus da imunodeficiéncia humana (buman
immunodeficiency virus — HIV) € um lentivirus que
causa a sindrome da imunodeficiéncia adquirida
(acquired immunodeficiency syndrome — aids), res-
ponsavel por uma deterioracao progressiva do sistema
imunologico e que infecta principalmente os linfécitos
T (LT) CD4+, os macrofagos e as células dendriti-
cas.® A infeccdo provoca a diminuicdo do nimero de
LT-CD4+ por meio de diversos mecanismos, entre 0s
quais a apoptose de células espectadoras, a morte viral
de células infectadas e a morte de LT-CD4+ por meio
de linfocitos T citotoxicos CD8+ que reconhecem as cé-
lulas infectadas. Quando o nimero de LT-CD4+ desce
abaixo do limiar aceitavel, o corpo perde a imunidade

mediada por células e torna-se progressivamente mais
suscetivel a infeccdes oportunistas.*

A infeccao pelo HIV pode ser transmitida por san-
gue, sémen, lubrificacao vaginal ou leite materno. O
HIV estd presente nesses fluidos corporais tanto na
forma de particulas livres como em células imunita-
rias infectadas.’ As principais vias de transmissao sao
as relacdes sexuais desprotegidas, o compartilhamento
de seringas contaminadas e a transmissao entre mae e
filho durante a gravidez ou amamentagdo.’ Pela saliva
o risco de transmissao € minimo.’

A epidemia de HIV/Aids no Brasil é considerada
estavel em nivel nacional. A prevaléncia de HIV na
populacao em geral € de 0,4%.” Segundo dados do
Ministério da Satde, em 2018 foram diagnosticados
43.941 novos casos de HIV e 37.161 casos de aids no
Brasil, com uma taxa de deteccdo de 17,8/100.000
habitantes. Desde o ano de 2012 observa-se uma
diminuicdo da taxa de deteccdo de aids no Brasil,
que passou de 21,4/100.000 habitantes (2012) para
17,8/100.000 habitantes em 2018, configurando um
decréscimo de 16,8%. Essa reducio da taxa de detec-
cdo tem sido mais acentuada desde a recomendagao
de tratamento para todos os casos, independentemente
dos niveis de LT-CD4+, implementada em dezembro de
2013.% 0s casos de HIV estdo concentrados em grupos
populacionais especificos, como profissionais do sexo
(5%), homens que fazem sexo com homens (18%),"
pessoas transexuais (17%-37%),"" pessoas que usam
alcool e outras drogas (5%)'* e aquelas em situacdes
de vulnerabilidade, como pessoas de cor negra, popu-
lacdo de rua e pessoas privadas de liberdade."

Estima-se que, ao final de 2018, havia aproxima-
damente 900 mil pessoas vivendo com HIV (PVHIV)
no pais, das quais 85% estavam diagnosticadas; 81%
estavam vinculadas a algum servigo de satide; e 71%
estavam retidas nos servicos, ou seja, contavam com
acompanhamento sistematico de sua condicao de sai-
de em um mesmo servico de satide. No mesmo periodo,
a cobertura de terapia antirretroviral (TARV) foi de
66% e a supressao viral (carga viral inferior a 1.000
cdpias/mL) foi de 62% entre todos os individuos infec-
tados pelo HIV.” A profilaxia pré-exposicio (PrEP) esta
disponivel desde janeiro de 2018 no Sistema Unico de
Satide (SUS), com mais de 11.000 pessoas cadastradas
até 2019.7 O estudo PrEP Brasil, desenvolvido com a
finalidade de avaliar a aceitacdo, a viabilidade e a me-
lhor forma de oferecer a PrEP a populacio brasileira
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como prevengao ao HIV, mostrou a eficicia e a viabili-
dade dessa estratégia em um cenario do mundo real."
A oferta de PrEP em clinicas publicas de saide em
um ambiente de renda média pode reter um grande
nimero de participantes e alcangar altos niveis de
ades?o, sem compensacao de risco, nas populagdes in-
vestigadas.”” O uso de profilaxia pos-exposicio (PEP)
também vem aumentando no pais; o nimero de dis-
pensacoes de PEP passou de 15.540, em 2009, para
107.345, em 2018

Aspectos clinicos

As manifestacoes clinicas decorrentes da infeccao
pelo HIV abrangem um grande espectro de sinais e sin-
tomas, com diversas fases, que dependem da resposta
imunoldgica individual e da intensidade de replicacio
viral."® Frequentemente ocorre um quadro agudo de
infecciio nas primeiras semanas, seguido de uma fase
assintomatica, que pode durar anos, antes de surgir a
aids. No caso de individuos ndo tratados, o tempo mé-
dio entre o contagio pelo HIV e o aparecimento da aids
situa-se em torno de dez anos."'® A infeccao pelo HIV
pode ser classificada em trés fases.

Lauro Ferreira da Silva Pinto Neto e colaboradores

Infeccdo aguda pelo HIV: ainfeccao aguda pelo HIV
assemelha-se a de outras infeccdes virais. A sindrome
retroviral aguda ocorre entre a primeira e a terceira
semanas de infeccdo e caracteriza-se por sintomas
inespecificos como febre, cefaleia, astenia, adenopa-
tia, faringite, exantema e mialgia. A linfadenomegalia
acomete principalmente as cadeias cervicais anterior
e posterior, submandibular, occipital e axilar. A sin-
drome retroviral aguda € autolimitada, com resolucao
espontinea em trés a quatro semanas. Diante de um
quadro viral agudo, em pessoa sexualmente ativa, o
médico deve considerar a possibilidade de sindrome
retroviral aguda entre os diagndsticos diferenciais.'*

Laténcia clinica: caracteriza-se por ser em geral
assintomdtica, com duracdo de anos. E possivel encon-
trar linfadenomegalia e alteraches inespecificas em
exames laboratoriais, de pouca importancia clinica,
como plaquetopenia, anemia (normocrdmica e nor-
mocitica) e leucopenia. Enquanto a infeccio progride,
ocorre queda gradual de LT-CD4+, com aparecimento
intermitente de infeccdes, que podem ter apresenta-
¢es atipicas, ou reativacao de infecgdes antigas, como
tuberculose e herpes-zoster. Além disso, podem surgir
sinais e sintomas como febre baixa, perda de peso,
sudorese noturna e fadiga, além de diarreia, cefalia

Manifestagoes clinicas de imunodeficiéncia moderada

Perda de peso inexplicada (>10% do peso)

Diarreia cronica por mais de um més

Febre persistente inexplicada por mais de um més (>37,6°C, intermitente ou constante)

(andidiase oral persistente

(andidiase vulvovaginal persistente, frequente ou ndo responsiva a terapia

Leucoplasia pilosa oral

inflamatéria pélvica grave)

Infeccdes bacterianas graves (por exemplo: pneumonia, empiema, meningite, piomiosite, infeccdes osteoarticulares, bacteremia, doenca

Estomatite, gengivite ou periodontite aguda necrosante

Anemia inexplicada

Angiomatose bacilar

Displasia cervical (moderada ou grave)/carcinoma cervical in situ

Herpes-zéster (=2 episédios ou >2 dermétomos)

Listeriose

Neuropatia periférica

Pdrpura trombocitopénica idiopatica

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para manejo da infecgdo pelo HIV em adultos, 2018.2

Figura 1 - Manifestacoes clinicas de imunodeficiéncia moderada
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Doencas definidoras de aids

dia com duracdo >1 més) ou fadiga cronica e febre >1més

Sindrome consumptiva associada ao HIV (perda involuntaria de mais de 10% do peso habitual), associada a diarreia cronica (dois ou mais episédios por

Pneumonia por Pneumocystis jirovecii

Pneumonia bacteriana recorrente (dois ou mais episédios em um ano)

Herpes simples com dlceras mucocutaneas (duragao >1 més) ou visceral, em qualquer localizacdo

(andidiase esofagica ou de traqueia, brénquios ou pulmdes

Tuberculose pulmonar e extrapulmonar

Sarcoma de Kaposi

Doenga por citomegalovirus (retinite ou outros drgaos, exceto figado, baco ou linfonodos)

Neurotoxoplasmose

Encefalopatia pelo HIV

Criptococose extrapulmonar

Infecgdo disseminada por micobactérias ndo Mycobacterium tuberculosis

Leucoencefalopatia multifocal progressiva

(riptosporidiose intestinal cronica (duracdo >1 més)

Isosporiase intestinal cronica (duragao >1 més)

Micoses disseminadas (histoplasmose, coccidioidomicose)

Septicemia recorrente por Salmonella nao thyphi

Linfoma néo Hodgkin de células B ou primdrio do sistema nervoso central

(arcinoma cervical invasivo

Reativacdo de doenca de Chagas (meningoencefalite ou miocardite)

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para manejo da infeccdo pelo HIV em adultos, 2018.22

Figura 2 — Manifestacoes clinicas de imunodeficiéncia avancada

e leucoplasia e candidiase orais. As manifestacoes
de imunodeficiéncia moderada podem surgir nessa
fase (Figura 1).21*

Aids: caracteriza-se pelo surgimento de manifes-
tacoes de imunodeficiéncia avancada (Figura 2).2 O
aparecimento de infeccdes oportunistas ou neoplasias
¢ indicativo de aids. Dependendo do grau de imunossu-
pressao e especificidades de cada caso, podem ocorrer
uma ou varias infecgdes oportunistas a0 mesmo tempo.

Diagndstico

0 controle adequado da epidemia de HIV pressupde
ampla e agil testagem, sem coer¢do ou discriminaco.
Sao especialmente indicadas para testagem as pessoas
com alto risco de infec¢do pelo HIV, incluindo aquelas
com sintomas de infec¢do aguda ou crénica, pessoas
com infecgdes sexualmente transmissiveis (IST), ges-
tantes e pessoas pertencentes a populacoes vulneraveis,

como homens que fazem sexo com homens com
status de infeccdo desconhecido, usudrios de drogas e
profissionais do sexo. Recomenda-se testar qualquer
pessoa sexualmente ativa, em especial aquelas sob
risco substancial para infeccao pelo HIV.%

Considera-se caso de infeccdo pelo HIV aquele que
apresenta resultados positivos em dois testes, com me-
todologias diferentes,” de qualquer uma das quatro
combinacdes descritas na Figura 3. Em quaisquer das
combinagdes de testes, quando a primeira amostra é
negativa, a pessoa € considerada nio infectada e nao
ha necessidade de testes adicionais.” Os testes rapidos
de terceira geracdo, amplamente disponiveis no SUS,
possuem janela imunoldgica de 30 dias.”

0 diagnostico de infeccdo pelo HIV representa um
momento impar na vida das PVHIV, cujas reacdes
tendem a variar conforme as experiéncias e conheci-
mentos prévios de cada individuo. Um dos objetivos
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Primeiro teste Segundo teste Diagnéstico

ELISA® quarta geracdo (+) Carga viral HIV (PCR®) (+) Infecgdo pelo HIV
ELISA terceira geracdo (+) Carga viral HIV (PCR) (+) Infecgdo pelo HIV
ELISA terceira geracdo (+) WesternBlot HIV (+) Infecgdo pelo HIV
TRET(+) +TR2 (+) Carga viral (PCR) (+) Infeccao pelo HIV

Fonte: adaptado do Manual Técnico para o Diagndstico da Infeccéo pelo HIV, 2018.2

Notas: a) ELISA: enzyme-linked immunossorbent assay; b) PCR: polymerase chain reaction; ) TR: testes rapidos 1 e 2 de fabricantes diferentes.

Figura 3 - Testes diagndsticos para deteccao da infeccao pelo HIV

primordiais no cuidado € o estabelecimento de uma
relacdo de confianca e respeito entre o profissional de
satide e a PVHIV.

Tratamento

0Os objetivos do tratamento antirretroviral sdo redu-
zir a morbidade e mortalidade e prevenir a transmissao
do HIV para outras pessoas.’’ Para atingir esses obje-
tivos, o tratamento deve resultar em supressao maxima
do HIV. Desse modo, a adeséo ao tratamento € condicao
essencial para o seu sucesso e deve ser discutida desde
a primeira consulta.””

Abordagem inicial do adolescente e adullo infec-
tado pelo HIV: € necessario estabelecer uma relagdo
de empatia e acolhimento com a pessoa infectada. A
anamnese cuidadosa deve detectar situacdes de risco,
antecedentes de IST, doencas cronicas e imunizaces.
0 exame fisico deve ser completo e incluir exame de-
talhado da pele e da cavidade oral, aferi¢do da pressao
arterial, calculo do indice de massa corporea e medida
da circunferéncia abdominal. Exames complemen-
tares iniciais e de seguimento clinico estdo descritos
no “Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para
Manejo da Infec¢io pelo HIV em Adultos” (Figura 4).%

Terapia antirretroviral: o inicio imediato da TARV
esta recomendado para todas as PVHIV, mesmo assin-
tomaticas, independentemente do seu estagio clinico
e imunoldgico. A terapia inicial deve sempre incluir
combinagdes de trés antirretrovirais, sendo dois da
classe de inibidores da transcriptase reversa analogos
de nucleosideos ou nucleotideo, associados a um an-
tirretroviral de outra classe.” Essa outra classe pode
ser de inibidores da transcriptase reversa nao andlogos
de nucleosideos, ou inibidores da protease, reforcado
com ritonavir ou inibidores de integrase. Em cenario
nacional, o esquema preferencial indicado para inicio

de tratamento € a lamivudina + tenofovir + dolutegra-
vir.2? Esse esquema envolve o uso diario de duas pilulas
e € extremamente bem tolerado, com poucos casos de
relatos de insOnia e cefaleia.”® Além de boa tolerancia
e eficicia, sdo raros os casos de resisténcia primaria
a inibidores da integrase, e poucas interacdes medi-
camentosas podem ocorrer. Os antirretrovirais devem
ser utilizados com cautela em pessoas que fazem
tratamento com anticonvulsivantes como fenitoina,
fenobarbital e carbamazepina e para os casos de coin-
feccdo tuberculose-HIV, em razio da interacio com a
rifampicina.®* Além disso, o dolutegravir no deve
ser coadministrado com oxicarbamazepina, dofetilida
ou pilsicainida, sempre se avaliando a possibilidade
de troca dessas medicagoes a fim de viabilizar o uso
do dolutegravir.® Outra excecdo € representada por
mulheres em idade fértil que pretendam engravidar,
em razdo do risco potencial de defeito na formacio do
tubo neural ocasionado pelo dolutegravir nas primei-
ras 12 semanas de gestacdo, apesar de esse risco ser
muito baixo (0,19%).5' Nesse caso, o dolutegravir deve
ser substituido pelo efavirenz, da classe de inibidores
da transcriptase reversa nio andlogos de nucleosideos,
com genotipagem prévia, em razdo do risco de resis-
téncia primaria.”

Falba ao tratamento antirretroviral: a falha viro-
logica é caracterizada pela carga viral do HIV detecta-
vel apos seis meses do inicio do tratamento ou troca
da terapia, ou carga viral detectivel, em individuos
em tratamento, que eram previamente indetectaveis.
Diante da falha virologica, € necessario investigar a
possivel baixa adesdo ao tratamento, bem como a pre-
senca de cepas de HIV com mutacGes de resisténcia aos
antirretrovirais. Nesse caso, o exame de genotipagem
é util para escolha de esquema de resgate com maior
eficacia de supressao viral
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ou troca e 6/6 meses

Exame Pré-TARV® | Seguimento Observacao
Hemograma completo Sim 6-12 meses Repetir em 2-8 semanas se inicio ou troca de TARV com AZT".
Intervalo de 3-6 meses se uso de TDF? ou outras drogas nefrotdxicas,
(reatinina sérica e TFGe® Sim Anual TFGe<60ml/min ou risco aumentado para doenca renal (ex.:
diabetes, hipertensdo).
Intervalo de 3-6 meses se uso de TDF ou outras drogas nefrotoxicas,
Exame bdsico de urina Sim Anual TFG*<60ml/min, proteinria ou risco aumentado para doenca renal
(ex.: diabetes, hipertensao).
AST: ALT, FAS, BT e fragdes Sim Anual Intervalos mais freque_ntes em caso de US.O de drogas hepatotdxicas,
doenca hepética ou coinfecgdes com HCV ou HBV..
(T, LDL', HDL" e TGL" Sim Anual Intervalo de 6 meses se alterado na ultima anlise.
Glicemia de feium Sim Anual Considerar teste de tolerancia a glicose caso o resultado da glicemia
19 de jejum esteja entre 100 e 125mg/dL.
Se LT-(D4+<350 céls/mm? e excluida tuberculose (TB) ativa,
Angal se [T-D4 iniciar tratamento para infeccao latente (ILTB) sem necessidade de
0 i nuafse LI*-(DA+ realizacio de PPD.
PT/PPD Sim >350 céls/mm? ¢
Se tratamento prévio para TB ou ILTB, ndo hd indicacdo de repeticdo
— RX de térax recomendado na consulta pré-TARV.
Teste imunoldgico para sifilis Sim iSne(;rilc(;sgtgzl/conforme Considerar maior frequéncia de triagem se risco ou exposicao.
Anual/conforme Considerar maior frequéncia de triagem se risco ou exposicdo.
Anti-HCV Sim N Solicitar carga viral de HCV se anti-HCV positivo ou suspeita de
indicacdo s
infeccdo aguda.
Considerar maior frequéncia de triagem se risco ou exposicao.
Triagem HBV (HBsAg®, antiHBs', Sim Anual/conforme Vacinar pessoas ndo imunizadas.
anti-HBc total’) indicagdo Pessoas imunizadas (anti-HBS positivo) ndo necessitam nova
triagem para HBV.
IgG para toxoplasmose, sorologia para | . Recomendado lgG toxoplasmose em todos. Sorologia para HTLV-1e
Sim - . N
HTLV1'e Chagas Chagas em dreas endémicas.
< < >40 anos ou fatores de risco. Avaliar pela “Ferramenta de avaliacdo
Rastreamento das alteraes 6sseas Nao 2-3 anos . " )
de risco de fratura” — FRAX Brasil."
Ayahagao ca@ovascular (escala de Sim Anual Frequéncias maiores conforme risco inicial e TARV em uso.
risco de Framingham)
Rastreamento de neoplasias - - Abordar no diagnéstico e conforme indicacdo especifica.
Imunizagoes - - Abordar no diagnéstico e conforme indicagdo especifica.
Contagem LT-CD4/CD8 Sim 6/6 meses Com (\(—HIV |ndetect.ave| em 2 exames e LT-CD4 =350, ndo hd
necessidade de monitorar.
(arga viral HIV Sim 4-8 semanas aps inicio Repetir se falha viroldgica.

Genotipagem HIV

Indicada para gestantes, criangas e adolescentes, casos de HIV-TB,
pessoas infectadas por parceiros em uso de TARV e falha viroldgica
confirmada.

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para manejo da infeccdo pelo HIV em adultos, 2018.2

Notas: a) TARV: terapia antirretroviral; b) AZT: zidovudina; c) TFGe: taxa de filtracdo glomerular estimada; d) TDF: tenofovir; e) AST: aspartatoaminotransferase; f) ALT: alanina aminotransferase; g) FA:
fosfatase alcalina; h)BT: bilirrubina total; i) HCV:virus da hepatite C; j) HBV:virus da hepatite B; k)CT: colesterol total; |) LDL: fow density lipaprotein; m) HDL: high density lipoprotein; n) TGL: triglicerideos;
0) PT/PPD: teste tuberculinico; p) LT: linfécitos T; q) HBsAg: antigeno de superficie da hepatite B; r) Anti-HBs: anticorpos contra antigeno de superficie da hepatite B; s) Anti-HBc total: anticorpos totais
contra o antigeno do nticleo da hepatite B; t) HTLV: virus T-linfotrépico humano; u) Acessivel pelo /ink: https://www.sheffield.ac.uk/FRAX/tool.aspx?country=55. Ao usar a calculadora FRAX, deve-se
clicar na caixa de causa secundaria de osteoporose (campo “10. Osteoporose secunddria”).

Figura 4 - Exames complementares iniciais e de seguimento clinico de pessoas com HIV
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Comorbidades em PVHIV em uso de terapia
antirretroviral: como a infeccio pelo HIV se tornou
uma doenca cronica, doencas cardiovasculares, hi-
pertensdo arterial, diabetes, sindrome metabdlica e
outras comorbidades se tornaram prevalentes entre
as PVHIV.*% Tabagismo, dislipidemia e alteracdes re-
nais, hepiticas, osteoarticulares e cognitivas também
precisam ser manejadas. %3 Assim, deve-se realizar
uma abordagem integral essas pessoas, alinhada aos
principios da atencio primaria a saide.”

Monitoramento laboratorial da infeccdo pelo HIV
utilizando contagem de LT-CD4+ e carga viral: a
contagem de LT-CD4+ € um dos exames de maior im-
portancia para avaliar a indicacdo das imunizagdes e
das profilaxias para infeccdes oportunistas.? Por meio
dele, é possivel avaliar o grau de comprometimento
do sistema imune, verificar a recupera¢io da resposta
imunoldgica ao tratamento e definir o momento de in-
terromper as profilaxias. Para casos estaveis, em TARY,
com carga viral indetectavel e contagem de LT-CD4+
acima de 350 céls/mm’, a realizacio do exame de
LT-CD4+ ndo traz beneficio a0 monitoramento clini-
co-laboratorial. Flutuagdes laboratoriais e fisiologicas
de LT-CD4+ nao tém relevancia clinica e podem in-
clusive levar a erros de conduta, como a troca precoce
de esquemas de TARV ou a manutencio de esquemas
em falha virologica.®**' A carga viral deve ser o foco
principal do monitoramento laboratorial nas PVHIV
em uso de terapia antirretroviral, o que possibilita a
deteccdo precoce de falha virologica. No Brasil, os pro-
fissionais de satide podem consultar o Sistema Laudo,
que disponibiliza informagdes para o monitoramento
clinico das pessoas vivendo com HIV, como o historico
de exames de LT-CD4+ e carga viral, historico de dis-
pensacio de TARV e resultados de genotipagens.

Exames complementares e avaliacoes de se-
guimento clinico: além dos exames de contagem de
LT-CD4+ e carga viral, outros parametros devem ser
monitorados nas PVHIV. O seguimento clinico com
exames complementares € necessario. A frequéncia de
exames realizados depende da condigéo clinica e do
uso de terapia antirretroviral pela PVHIV (Figura 4).%
Destaca-se a importancia da investigacao das IST, tu-
berculose ativa, risco cardiovascular e rastreamento de
neoplasias (em especial o cancer de colo de ttero em
mulheres cis e homens trans).”

0 seguimento clinico deve adequar-se as condigoes
clinicas da PVHIV e 2 fase do tratamento. O primeiro
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retorno apos o inicio ou alteracdo da TARV deve ocor-
rer em torno de sete a 15 dias, com avaliacio de
eventos adversos e problemas relacionados a adesao
medicamentosa. A adaptacio ao uso da TARV deve
ser avaliada individualmente e podem ser necessa-
rios retornos mensais até se alcancar maior adesao. A
determinacdo de um exame de carga viral € recomen-
dada entre quatro e oito semanas de tratamento para
avaliar eficacia. Sugere-se a periodicidade minima de
consultas médicas de seis em seis meses para casos de
quadros clinicos estaveis em uso de TARV. Nesses casos,
exames de controle serdo realizados semestralmente,
ou conforme avaliacdo e indicacdo. Nos intervalos en-
tre as consultas médicas, o reforco a adesdo deve ser
estimulado nos momentos da dispensac¢o dos medica-
mentos ou da realizacdo de exames.*

Imunizagoes: todas as vacinas do calendério na-
cional sdo recomendadas para adultos e adolescentes
vivendo com HIV, desde que estes nao apresentem defi-
ciéncia imunoldgica importante. Em caso de sintomas
ou imunodeficiéncia grave (LT-CD4+ abaixo de 200
céls/mm?), sugere-se adiar a administracao de vacinas,
se possivel. Vacinas de bactérias ou virus vivos atenua-
dos nao devem ser realizadas naqueles com LT-CD4+
abaixo de 200 céls/mm’; para aqueles com LT-CD4+
entre 200 e 350 céls/mm?, os riscos e beneficios dessas
vacinas devem ser avaliados (Figura 5).24

Vigilancia, prevencao e controle

0 uso de linguagem acessivel pelos profissionais de
satide é fundamental para a compreensao das PVHIV
sobre aspectos relacionados a infec¢do, transmissibili-
dade, rotina da avaliacdo clinico-laboratorial, adesao
a0 tratamento e enfrentamento ao estigma e a dis-
crimina¢do.” O didlogo permite o esclarecimento de
duvidas e auxilia a superacdo de dificuldades clinicas,
sociais e comportamentais.

Outros aspectos a serem abordados rotineiramente
pelo profissional sio a satide sexual da pessoa e suas
parcerias, bem como o desejo de reproducio. Orienta-
coes objetivas sobre as estratégias atuais de prevencdo
combinada auxiliam na reducio do risco de transmis-
540 do HIV e das IST e permitem que a decisdo sobre a
concepgao seja feita no melhor cendrio clinico, com as
menores chances de transmissao vertical e sexual. >4

As parcerias sexuais das PVHIV devem ter acesso,
de forma ética, a diagnostico e tratamento oportunos.
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Vacina Recomendacao
Duas doses nos suscetiveis até 29 anos com LT*-CD+ >200 céls/mm?.
Triplice viral
Uma dose nos suscetiveis entre 30 e 49 anos com LT-CD+ >200 céls/mm’.
Varicela® Duas doses com intervalo de trés meses nos suscetiveis com LT-CD4+ >200 céls/mm?*
Febre amarela® Individualizar o risco/beneficio conforme a situacdo imunoldgica, bem como a situagao
epidemioldgica da regido. Vacinar quando LT-CD4+ >200 céls/mm’.
Dupla do tipo adulto (dT) Trés doses (0, 2, 4 meses) e reforco a cada 10 anos.

Haemophilus influenzae tipo b (Hib)

Duas doses com intervalo de dois meses nos menores de 19 anos nao vacinados.

Duas doses com intervalo de 6 a 12 meses em individuos suscetiveis a hepatite A (anti-HAV

Hepatite A negativo), portadores de hepatopatia cronica, incluindo portadores cronicos do virus da hepatite
BeC
. Dose dobrada recomendada pelo fabricante, administrada em quatro doses (0, 1,2e6a 12
Hepatite B

meses) em todos os individuos suscetiveis a hepatite B (anti-HBc negativo, anti-HBs¢ negativo).

Pneumocdcica 23-valente

Se esquema de vacinagao iniciado com pneumocécica 23-valente: fazer uma dose pneumo-13
ap6s 1ano da pneumo-23. Revacinagao com pneumo-23 apds 5 anos da primeira dose
pneumo-23.

Pneumocdcica 13-valente

Se esquema de vacinagdo iniciado com pneumocécica 13-valente: apds a pneumo 13, fazer uma
dose pneumo-23 apds 8 semanas. Revacinacdo com pneumo-23 apds 5 anos.

Meningocdcica C conjugada

Uma dose e repetir a cada 5 anos.

Influenza Uma dose anual da vacina inativada contra o virus influenza.

Vacina papilomavirus humano 6, 11, 16 e 18
(recombinante) — HPV quadrivalente

Individuo entre 9 e 26 anos, desde que tenha a contagem de LT-CD4+ >200 céls/mm?.
Administrar dose 1, agendar dose 2 com intervalo de dois meses apds a dose 1 e realizar dose 3
com intervalo de seis meses apds a dose 1 (0, 2 e 6 meses).

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para manejo da infecgdo pelo HIV em adultos, 2018.22
Notas: a) LT: linfécitos T; b) Contraindicada em gestantes; c) Anti-HAV: anticorpos contra hepatite A; d) Anti-HBc: anticorpos contra o antigeno do nicleo da hepatite B; e) Anti-HBs: anticorpos contra

antigeno de superficie da hepatite B.

Figura 5 — Esquema vacinal para maiores de 13 anos infectados pelo HIV

Para parceiros soronegativos, é importante oferecer
estratégias de prevencao combinada, como o uso de
preservativos, além de investigar outras IST e avaliar
a indicaco de profilaxia pré-exposicao.”

A notificacio da infeccdo pelo HIV segue os mesmos
critérios de sigilo definidos na Lei de Acesso a Informa-
¢do (Lei n® 12.527/2011)." Os profissionais de saide
devem notificar todos os casos de portadores de HIV
e de pessoas que vivem com aids, mesmo que tenham
sido comunicados anteriormente como infeccio pelo
HIV. Segundo a Portaria do Ministério da Satide® que
define a Lista Nacional de Notificacdo Compulsoria,
publicada em 6 de junho de 2014, pessoas com infec¢éo
pelo HIV em acompanhamento clinico-laboratorial e
diagnosticadas em data anterior devem ser notificadas
a medida que comparecerem 2 rede de servigos de sai-
de. Os laboratorios da rede privada deverdo informar,
periodicamente, todos os casos diagnosticados de in-
feccdo pelo HIV a vigilancia epidemioldgica.

Populacgées e situagoes especiais

Coinfecgdo tuberculose-HIV: as PVHIV devem ser
triadas para tuberculose em todas as consultas. Em ca-
sos de imunossupressao grave, € necessario investigar
também as formas extrapulmonares e disseminadas
da tuberculose. Em casos de terapia antirretroviral
ainda ndo iniciada, com contagem de LT-CD4+ infe-
rior a 50 céls/mm?®, recomenda-se iniciar primeiro o
tratamento para tuberculose e, em até duas semanas,
introduzir a TARV. Nos casos com LT-CD4+ igual ou
superior a 50 céls/mm?®, a terapia antirretroviral pode
ser iniciada até a oitava semana, proximo a0 comego
da fase de manutencao do tratamento da TB.*

ATARVinicial para pessoas coinfectadas TB-HIV é te-
nofovir +lamivudina + efavirenz, mediante realizacao
de genotipagem pré-tratamento. Na impossibilidade
de sua realizacdo ou resultado nao disponivel em até
duas semanas, deve-se utilizar o dolutegravir no lugar
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do efavirenz. Durante o tratamento da tuberculose e
até 15 dias apos o seu término, deve-se utilizar o dobro
da dose habitual de dolutegravir. Caso a tuberculose
ativa seja descartada, deve-se avaliar iniciar o trata-
mento da infecco latente pelo M. tuberculosis.”
Coinfecgdo sifilis e HIV: o diagnostico e o trata-
mento da sifilis em PVHIV devem ser realizados da
mesma forma que em pessoas néo infectadas pelo HIV.
Contudo, em PVHIV, pode ocorrer maior frequéncia
de sobreposicdo de estagios da sifilis, sintomas mais
exuberantes e lesdes mais agressivas.’"* E muito im-
portante investigar neurossifilis por meio de puncio
lombar, na presenca de sintomas neuroldogicos ou of-
talmoldgicos, em casos de sfilis tercidria ativa ou apos
falha do tratamento clinico. Caso a pessoa apresente
sinais ou sintomas oculares e neuroldgicos, deve-se
encaminha-la com urgéncia para o especialista.’*
Populagoes com maior urgéncia para inicio de
lerapia antirretroviral: a TARV deve ser iniciada uma
vez estabelecido o diagndstico da infeccao pelo HIV, in-
dependentemente de critérios clinicos e imunolégicos.
Muitas pessoas tém evolucio fatal sem nunca terem
sequer iniciado o tratamento, apesar do acesso uni-
versal a terapia no pais.>* Contudo, hd situagdes que
exigem maior urgéncia para o inicio da TARV, como
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Abstract

HIV infection is the subject of one of the chapters of
the “Clinical Profocol and Therapeutic Guidelines for
Comprehensive Care for People with Sexually Transmitled
Infections”, published by the Brazilian Ministry of Health
in 2020. It is important that health professionals and
managers learn the signs and symploms of HIV infection
and know how to diagnose it, in order fo provide
appropriate treatment and reduce complications. HIV
infection has become a chronic disease and ils treatment
includes addressing common comorbidities in clinical
practice such as arterial hypertension, diabetes and
dyslipidemia, in addition lo cardiac risk assessment,
cancer prevention and guidance on immunization.
Initiation of treatment for all HIV patients, regardless
of clinical or immunological criteria, adopted by the
Ministry of Health since 2013, has now been simplified
with more tolerable first-line medications and with fewer
drug inleractions, which makes ils management easy to
implement, including by Primary Health Care.
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Resumen

La infeccion por VIH es uno de los capitulos del
“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. Es importante que los
profesionales de la salud y gestores conozcan los signos y
sintomas de la infeccion por VIH y sepan diagnosticarla,
para proporcionar un tratamiento adecuado y reducir
complicaciones. La infeccion por VIH se ha convertido
en una enfermedad cronica y su tratamiento incluye
abordar comorbilidades comunes en la prdctica clinica,
como hipertension arterial, diabetes y dislipidemia,
ademds de la evaluacion del riesgo cardiaco, prevencion
del cdncer y pautas de inmunizacion. El inicio del
tratamiento de VIH, independientemente de criterios
clinicos o inmunoldgicos, adoptado por el Ministerio
de Salud en 2013, fue abora simplificado con
medicamentos de primera linea mds tolerables y con
menos interacciones medicamentosas, lo que facilita la
implementacion de su manejo, incluso en la atencion
primaria.

Palabras clave: Profocolos Clinicos; VIH; Sindrome
de  Inmmunodeficiencia  Adquirida;  Tratamiento
Farmacologico; Comorbilidad.
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Resumo

0 artigo aborda a infec¢do pelo papilomavirus humano (human papillomavirus, HPV), tema constitutivo do Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, publicado pelo
Ministério da Satide. Tal documento foi elaborado com base em evidéncias cientificas e validado em discussdes e consenso
entre especialistas. Sao apresentados aspectos epidemioldgicos e clinicos, bem como orientagdes para os gestores e profissionais
de satide no diagnostico, tratamento e prevencio da infeccdo pelo HPV. Este tema representa importante problema de satide
publica, haja vista essa infeccio sexualmente transmissivel ser a mais prevalente no mundo, capaz de desencadear o processo
oncogénico do cancer do colo uterino, além de possibilitar a ocorréncia de verrugas anogenitais. Neste artigo, sao apresentadas
informagdes importantes para o conhecimento do HPYV, estratégias de acdo para a prevencio e controle da infeccdo, uma
assisténcia de qualidade e tratamento efetivo da doenca.
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I Infec¢do pelo HPV

Apresentacao

0 artigo aborda a infeccio pelo papilomavirus
humano (human papillomavirus, HPV), tema que
compde o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
(PCDT) para Atengdo Integral as Pessoas com Infec-
coes Sexualmente Transmissiveis (IST), publicado pela
Secretaria de Vigilancia em Satide do Ministério da
Satde. Para a elabora¢do do PCDT, foram realizadas
aselecdo e a analise das evidéncias disponiveis na lite-
ratura e sua discussao, em um painel de especialistas.
0 documento foi aprovado pela Comissdao Nacional
de Incorporacio de Tecnologias no Sistema Unico de
Satide (Conitec),' sendo atualizado pelo grupo de es-
pecialistas em IST em 2020.

A infec¢do pelo papilomavirus humano
é a infec¢do sexualmente transmissivel
de maior contdgio, sendo superior as

infeccdes pelo herpes genital e pelo HIV.

Aspectos epidemiolégicos

0 HPV é um DNA virus de cadeia dupla, ndo en-
capsulado, membro da familia Papillomaviridae. Ele
infecta o epitélio escamoso e pode induzir a formacao
de uma grande variedade de lesdes cutaneomucosas,
sobretudo na regido anogenital. S0 identificados mais
de 200 tipos de HPV, dos quais aproximadamente 40
acometem o trato anogenital.”

Aprincipal forma de transmissao do HPV € a ativida-
de sexual de qualquer tipo, podendo ocorrer, inclusive,
a deposicdo do virus nos dedos por contato genital e
a autoinoculacio. Excepcionalmente, durante o parto,
pode ocorrer a formagzo de lesdes cutaneomucosas em
recém-nascidos ou papilomatose recorrente de laringe.
A transmissdo por fomites € rara. Trata-se da IST de
maior transmissibilidade, superior a das infecgdes pelo
herpes genital e pelo virus da imunodeficiéncia huma-
na (human immunodeficiency virus, HIV).? O risco
geral estimado para a exposicao a infeccio pelo HPV é
de 15% a 25% a cada nova parceria sexual.’ A maioria
das pessoas sexualmente ativas devem ser infectadas

em algum momento de sua vida. Mulheres no inicio
da atividade sexual e que se mantiveram com uma
Uinica parceria apresentaram risco de contrair HPV de
28,5% ao final do primeiro ano e de 50% ao final do
terceiro ano.*

Geralmente, as infeccdes sdo assintomaticas.
Aproximadamente 1% a 2% da populagdo infectada
desenvolvera verrugas anogenitais e cerca de 2% a 5%
das mulheres cursardo com alteragGes na colpocito-
logia oncética. A prevaléncia da infec¢io € maior em
mulheres com menos de 30 anos de idade, sendo que
a grande maioria das infeccdes por HPV em mulheres
(sobretudo nas adolescentes) tem resolucio esponta-
nea em um periodo aproximado de até 24 meses.”’
A proporc¢do de aquisi¢ado de uma nova infecgdo por
HPV em mulheres diminui com a idade; ja entre os
homens, a propor¢ao de adquirir nova infecdo nao
se altera, permanecendo alta durante toda a vida.
Entretanto, uma vez adquirida a infeccao por HPY,
sua duragdo média parece ser similar entre homens
e mulheres.® Estudo realizado em 26 capitais brasilei-
ras e no Distrito Federal, que incluiu 6.387 mulheres
com idade média de 21,6 anos, identificou prevaléncia
de HPV de 53,6%."

Aspectos clinicos

Os tipos de HPV que infectam o trato anogenital
podem ser de baixo ou alto risco oncogénico. Os tipos
que pertencem ao grupo de baixo risco (6, 11, 40, 42,
43, 44, 54, 61, 70, 72 e 81) ocorrem, frequentemente,
em lesdes benignas e lesdes intraepiteliais escamosas
de baixo grau. Os tipos de HPV do grupo de alto risco
(16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73
e 82) ou oncogénicos estdo frequentemente associa-
dos a lesdes intraepiteliais escamosas de alto grau e
aos carcinomas. £ importante salientar que cerca de
85% das lesdes de baixo grau contém HPV do gru-
po oncogénico.”” A infeccdo por um determinado
tipo viral no impede a infec¢ao por outros tipos de
HPV, podendo ocorrer infeccoes muiltiplas. O tem-
po médio entre a infeccio por HPV de alto risco e o
desenvolvimento do cancer cervical é de, aproxima-
damente, 10 a 20 anos. Esse periodo varia de acordo
com o tipo, a carga, a capacidade de persisténcia do
virus e o estado imunoldgico do hospedeiro. Algumas
caracteristicas individuais sao fatores predisponen-
tes ao aparecimento de lesoes, tais como tabagismo,
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deficiéncias imunoldgicas (incluindo as decorrentes
da infeccdo pelo HIV), desnutricdo e canceres, além do
uso de medicamentos imunossupressores."!

Na maioria das pessoas, a infeccdo pelo HPV ndo
produz qualquer manifestacio clinica ou subclinica.
0 periodo de laténcia pode variar de meses a anos. A
prevaléncia dos grupos virais de HPV de baixo e alto
risco na populacio esta demonstrada na Figura 1. Em-
bora o grupo de alto risco seja mais prevalente (em
torno de 80%), apenas 20% desses persistem, podendo
causar lesdes de alto grau com potencial de progressao
para o cancer cervical. Os percentuais podem variar
de acordo com a idade, regido geografica pesquisada,
caracteristica da populago e metodologia. Além disso,
existe um grupo de pessoas que apresenta, simulta-
neamente, infeccao por HPV de ambos os grupos, de
baixo e de alto risco (cerca de 30% dos infectados), ndo
contemplado na Figura 1."

As apresentacdes subclinicas do HPV podem ser
detectadas pela citologia oncotica, por meio de lupas,
corantes e da colposcopia, acompanhada ou nao de
bidpsia. As lesdes associadas a tipos virais de baixo
risco oncogénico sdo, geralmente, lesdes escamosas
de baixo grau, equivalente ao do diagnostico histopa-
tologico de displasia leve ou neoplasia intraepitelial
cervical (NIC) grau 1 (NIC 1). J4 as lesdes associadas
a infeccdo por HPV de alto risco oncogénico sdo, em

Newton Sergio de Carvalho e colaboradores

geral, associadas a lesdes intraepiteliais escamosas de
alto grau e ao diagnostico histopatoldgico de neoplasia
intraepitelial de grau 2 (NIC 2) ou 3 (NIC 3). Além da
cérvice uterina, outros epitélios podem sofrer a acio
oncogénica do virus, originando neoplasias intraepi-
teliais vaginais, vulvares, perianais, penianas e anais."

As manifestacdes clinicamente detectaveis in-
duzidas pelo HPV sdo polimérficas, podendo ser
pontiagudas (condiloma acuminado), espiculadas,
com circunvolugdes, ou mesmo planas. Seu tamanho
varia de um milimetro a varios centimetros. Podem ser
tnicas ou multiplas, achatadas ou papulosas, embora,
na maioria das vezes, sejam papilomatosas. A superfi-
cie das lesoes € fosca, aveludada ou semelhante a da
couve-flor; e pode-se apresentar da cor da pele, erite-
matosa ou hiperpigmentada. Geralmente, as lesdes sao
assintomaticas, podendo ser pruriginosas, dolorosas,
friaveis ou sangrantes.'*

No homem, as lesdes ocorrem mais frequentemente
no folheto interno do prepicio, sulco balano-prepucial
ou glande, podendo ainda se localizar na pele do pénis
e do escroto.”® Na mulher, costumam ser observadas
na vulva, vagina e cérvice. Em ambos os sexos, podem
ser encontradas nas regides inguinais ou perianais.
Com menos frequéncia, podem-se encontrar lesdes em
dreas extragenitais, como conjuntivas, mucosas nasal,
oral e laringea.'"”

HPV: Tipos Virais

Baixo risco:
6,11

/ T

Alto risco
16,18,45,33,31,52,58,35

Figura 1 - Prevaléncia dos grupos virais do papilomavirus humano de baixo e alto risco oncogénico e capacidade de

persisténcia no organismo humano
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As pessoas vivendo com HIV referem maior frequén-
cia de infecgdes miltiplas, verrugas anogenitais, lesoes
intraepiteliais e neoplasias anogenitais decorrentes da
infeccao por HPV.'3 Estes dados foram confirmados
no Brasil, em estudo de Miranda et al., sendo encon-
trada prevaléncia de 28,4% de HPV de alto risco, além
de associacdo com anormalidades citologicas, idade
menor de 35 anos e uso de drogas ilicitas.”

Diagnaéstico

0 diagnostico das verrugas anogenitais € clinico.
A biopsia para estudo histopatoldgico deve se realizar
quando ha duvida diagnéstica (suspeita de neoplasias
ou outras doencas), na presenca de lesdes atipicas ou
que ndo respondem adequadamente aos tratamentos,
e em lesdes suspeitas ou muito volumosas em pessoas
com imunodeficiéncias. No caso de mulheres com
verrugas anogenitais, € necessaria a realizacdo de
um exame ginecoldgico que inclua a citologia cer-
vical para rastreamento do cancer de colo uterino e,
na presenca de alteracGes citoldgicas, colposcopia e
bidpsia se necessario.”*

Na presenca de lesoes anais, o ideal seria a realiza-
¢ao de um exame proctoldgico com anuscopia e toque
retal, e até mesmo com anuscopia de alta resolucao.”
0 estudo citoldgico de material colhido do canal anal
ainda nZo tem indicacdo de forma sistematica; nao
obstante, ele pode ser indicado em populacdes espe-
ciais (homens que fazem sexo com homens, pessoas
com pratica sexual anal receptiva e pessoas com can-
cer ou lesdes de alto grau), em razao de aumento da
incidéncia de cancer anorretal® Nao sdo recomen-
dados testes para a tipagem de HPV na rotina clinica
ou no rastreamento de pessoas assintomaticas, espe-
cialmente em adolescentes, devido a alta prevaléncia
de infeccdio pelo HPV nesse grupo etdrio. Esses testes
tém importancia no rastreamento de cancer genital,
na dependéncia da organizagéo e protocolo especifico
do sistema de satde. Os exames sorologicos que de-
monstrem 0s anticorpos naturais, ou apos vacinacao
contra o HPV, carecem de aplicabilidade pratica e tém
sido utilizados apenas em estudos.” Portanto, para
o diagnostico da infeccao pelo HPV, além de avaliar
clinicamente os condilomas (verrugas anogenitais), é
fundamental diagnosticar as lesoes pré-neoplasicas a
partir da coleta citologica, do teste que demonstra a
presenca do HPV por biologia molecular e, mediante

indicacdo, da avaliacdo colposcopica que define a
localizacio das lesoes, que poderdo ser biopsiadas. O
teste de HPV como rastreamento primdrio das lesdes
pré-neopldsicas e sua implantacio no Sistema Unico
de Satde (SUS) ainda permanecem em discusso.*

Tratamento

0 objetivo do tratamento das verrugas anogenitais é
erradicar as lesoes visiveis (condilomas), embora nio
haja evidéncia de que os tratamentos disponiveis até
o momento modifiquem a historia natural da infec-
cao por HPV. Mesmo sem tratamento, as lesdes podem
desaparecer, permanecer inalteradas ou aumentar
em nuimero e volume. O tratamento das verrugas nao
elimina a infec¢do por HPV. 0 DNA do HPV que per-
manece nas células infectadas pode se manter inativo
(latente), por periodos prolongados, e o primeiro epi-
sodio ou recorréncia de sintomas pode acontecer apds
meses ou até anos da infeccdo inicial. Assim, aqueles
que ndo eliminam o HPV também podem transmitir
0 virus, mesmo apds o tratamento ou remocdo das
lesdes. A recorréncia das verrugas apos eliminagio
inicial é comum: no periodo de um ano apés o trata-
mento, aproximadamente metade dos casos desenvolve
novas verrugas.”

Varios tratamentos clinicos e cirtirgicos para as ver-
rugas anogenitais estdo disponiveis, entre os quais os
seguintes medicamentos administrados pela via topica:
acido tricloroacético de 60% a 80%; creme imiquimo-
de a 5%; solugdo de podofilina de 10% a 25%; solu¢do
de podofilotoxina a 0,5%; e creme de podofilotoxina
a 0,15%. Quanto 2 solucdo de podofilotoxina a 0,5%,
embora nZo esteja disponivel no Brasil, nem pelo SUS,
nem pela rede privada, ela deve ser destacada por seus
beneficios. O tratamento com imiquimode ou podo-
filotoxina apresenta a comodidade da autoaplicacio,
embora necessite de orientacdo e acompanhamento
rigoroso devido a possibilidade de efeitos colaterais.
Por sua vez, o 4cido tricoloroacético e a podofilina
sempre devem ser aplicados pelo médico assistente e,
da mesma forma, com acompanhamento rigoroso, pe-
los potenciais efeitos causticos. Existe consenso de que
técnicas ablativas, como eletroterapia, crioterapia e la-
ser, sdo altamente eficazes no tratamento das verrugas
anogenitais. No entanto, a base de evidéncias sobre a
eficacia clinica e a relacdo custo-beneficio dos trata-
mentos utilizados em verrugas anogenitais € limitada.
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0 tratamento deve ser individualizado, considerando-
-se as caracteristicas das lesoes, a disponibilidade de
recursos, os efeitos adversos e a experiéncia do pro-
fissional. Como se trata de uma doenca geralmente
autolimitada, devem ser evitados tratamentos que
gerem cicatrizes desfigurantes. As verrugas com as
caracteristicas macias, imidas e ndo queratiniza-
das, geralmente, respondem bem ao tratamento com
aplicacdo topica de, por exemplo, imiquimode a 5%,
creme de podofilotoxina a 0,15% ou 4cido triclo-
roacético de 60% a 80%, na dependéncia do tipo de
lesao e da caracteristica da pele. Os métodos ablativos
fisicos sao mais eficazes no tratamento de lesoes
queratinizadas.® As situacdes de imunodeficiéncia,
como pessoas transplantadas ou pessoas vivendo com
HIV, ndo modificam as recomendagdes terapéuticas,
embora seja necessirio lembrar que os individuos
portadores dessas condicdes tendem a apresentar pior
resposta ao tratamento, com maiores proporcdes de
recidiva, demandando maior atencdo quanto 2 possi-
bilidade de complicacdes.”

Newton Sergio de Carvalho e colaboradores

Amudanca de opcio terapéutica deve ser considera-
da nos casos em que n2o houver melhora significativa
apos trés sessoes, ou se as verrugas nao desaparecerem
apos seis a oito sessdes de tratamento. Também € possi-
vel a combinacio de tratamentos, sobretudo nos casos
complicados associados a imunossupressdo, sempre
com estrito controle dos efeitos inflamatdrios sobre os
tecidos normais.?

Existe ainda a possibilidade de as verrugas ano-
genitais desaparecerem sem qualquer tratamento,
especialmente em pessoas imunocompetentes.'* Algu-
mas pessoas podem optar por um periodo de espera
antes de iniciar o tratamento. Todavia, resta a incer-
teza quanto a frequéncia da resolugo espontanea das
lesdes, com relatos de proporcoes de depuracdo sem
tratamento em até 50% das pessoas afetadas. Além
de aumentar o risco de transmissdo subsequente, um
atraso no tratamento pode resultar em piora das ver-
rugas, aumentos de seu tamanho, niimero ou da area
afetada, particularmente em pessoas com imunidade
celular prejudicada (gestacdo, infeccao pelo HIV ou

‘ Verruga anogenital sugestiva de HPV ‘

‘ Anamnese e exame fisico ‘

3 &<

(asos especiais? Gestantes, criancas, imunossuprimidos,
verrugas de grande volume, doenca disseminada

Referenciar

v

Néo

Tratamento
ambulatorial

)

Tratamento domiciliar
(autoaplicado)

i

Adido tricloroacético 80% - 90% OU
podofilina 10% - 25% OU eletrocauterizacao
0OU exérese cirdrgica OU crioterapia

Imiquimode OU podofilotoxina

i

v

Nao

Aparecimento de novas leses ou lesdes

M —> Sim
ndo melhoram?

Orientar e realizar
seguimento

Considerar mudanca de
terapia e manter
seguimento

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

Figura 2 - Recomendagdes para o tratamento das verrugas anogenitais, de acordo com sua morfologia e distribuicao
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Criancas e adolescentes

Pessoas vivendo com HIV, transplantados de 6rgaos sélidos,
de medula dssea ou pessoas com cancer

2 doses (0 e 6 meses)

3 doses (0, 2 e 6 meses)

Meninas de 9 a 14 anos

Mulheres de 9 a 26 anos

Meninos de 11 a 14 anos

Homens de 9 a 26 anos

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

Figura 3 - Indicacao de vacinacao contra a infeccao pelo papilomavirus humano

outras imunossupressoes). Pode ser necessirio um
periodo maior para erradicar as verrugas grandes ou
persistentes.”** Deve-se considerar, igualmente, o im-
pacto psicossocial das manifestacoes da infeccao pelo
HPV. E dever do profissional de satide orientar a pessoa,
clara e objetivamente, sobre a transmissao e tratamen-
to da doenca.?*

Cumpre considerar, ainda, que a presenca de ver-
rugas genitais atua como "marcador”" de IST, pois
estima-se que 20% das pessoas com verrugas anogeni-
tais tenham uma IST simultdnea, incluindo clamidia,
infeccao pelo HIV e sifilis. Por conseguinte, o rastrea-
mento de outras IST deve ser orientado. A infeccio pela
clamidia, quando associada ao HPV, além de dificultar
o tratamento dos condilomas, facilita a progressao das
lesdes de NIC.” Deve-se investigar e eliminar, sempre
que possivel, fatores imunossupressores como habito de
tabagismo, controle inadequado do diabetes mellitus e
outras enfermidades, além de rastrear lesGes precur-
soras do cancer e atualizar o exame de Papanicolau.
0 uso do preservativo, por sua vez, abrevia o processo
de eliminagdo viral, promove maior regressao das NIG
e diminui a chance de recidiva dos condilomas.* O
rastreamento e notificacio de parcerias sexuais nao
€ recomendado mas o exame das parcerias sexuais
atuais deve ser considerado, sobretudo com o objetivo
de rastrear outras IST.*

A Figura 2 resume as recomendagdes para o tra-
tamento das verrugas anogenitais, conforme sua
morfologia e distribuicdo.

Vigilancia, prevencao e controle

A vacinacdo profilatica é segura e eficaz na pre-
vencao da infeccdo pelo HPV e suas complicagoes. Ha
evidéncias do beneficio da vacinacdo, tanto para a

protecdo individual como para a coletiva, com reducio
na ocorréncia de lesdes benignas e malignas.’*

A vacina tem maior eficicia em adolescentes vaci-
nadas ou vacinados antes do primeiro contato sexual,
com producio de anticorpos dez vezes maior que a
encontrada na infec¢do naturalmente adquirida no
periodo de dois anos. A vacinagdo contra o HPV nao
leva 2 mudancas de comportamento sexual entre
adolescentes. Os profissionais de satide devem indi-
car a vacinagdo e promover 0 aumento da cobertura
vacinal no pais.¥* A partir de 2014, o Ministério da
Saide ampliou o Calenddrio Nacional de Vacinacio,
com a introducio da vacina quadrivalente contra HPV
de tipos 6 e 11 (baixo risco oncogénico) e 16 e 18 (alto
risco oncogénico). A Figura 3 apresenta as indicagoes
de vacinacdo contra o HPV

A vacina profilatica contra o HPV deve ser uma
prioridade para o SUS, considerando-se seus beneficios
relacionados a imunogenicidade, eficicia e seguranca
para a satde da populagio.
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I Infec¢do pelo HPV

Abstract

This article addresses human papillomavirus (HPV)
infection, this being one of the topics covered by the
Clinical  Protocol and Therapeutic Guidelines for
Comprehensive Care for People with Sexually Transmitted
Infections, published by the Brazilian Ministry of Health.
The Protocol and Guidelines have been developed based
on scientific evidence and validated in discussions with
specialists. This article presents epidemiological and
clinical aspects, as well as guidelines for bealth service
managers and health workers about diagnosing and
treating people with papillomavirus infection. This
theme is an important public health problem, since it
is the most prevalent sexually transmitted infection in
the world, capable of triggering the oncogenic process
of cervical cancer, as well as the possibility anogenital
warls occurring. Important information is presented for
gaining knowledge about HPY, as well as action strategies
Jor infection prevention and control, provision of quality
care and effective treatment of the disease.

Keywords: Papillomavirus Infections;
Papillomaviridae; Condylomata Acuminata; Warts.

Resumen

El tema del papillomavirus humano (human
papillomavirus, HPV) es uno de los capitulos del
Protocolo  Clinico y Conductas Terapéuticas para
la Atencion Integral a Personas con Infecciones de
Transmision Sexual, publicado por el Ministerio de
Salud de Brasil. Este documento fue desarrollado en
base a evidencia cientifica y validado en discusiones
con especialistas. Se presentan aspectos epidemiolgicos
y clinicos, asi como guias para gestores y profesionales
de la salud en el diagndstico, tratamiento y prevencion
de la infeccion por papilomavirus. Este tema constituye
uno de los principales problemas de salud puiblica, pues
ademds de ser la infeccion transmitida sexualmente mds
prevalente en fodo el mundo, puede tener implicaciones
para el proceso oncogénico del cancer de cuello uterino
y la posibilidad de presentar verrugas anogenitales. Se
presenta informacion sobre estrategias de acciones de
prevencion y control, las cuales son importantes para
entender el problema, ofrecer asistencia de calidad y
tratamiento efectivo.

Palabras clave: Infecciones por Papillomavirus;
Papillomaviridae; Condiloma Acuminado;, Verrugas.
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Resumo

0 artigo aborda a infeccdo pelo virus linfotropico de células T humanas (human T lymphotropic virus, HTLV), tema
contemplado no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente
Transmissiveis, publicado pelo Ministério da Satide do Brasil. A infeccio pelo HTIV-1/2 € um problema de satde publica
mundial, sendo o Brasil o pais a referir 0 maior niimero de individuos convivendo com o virus. 0 HTIV-1 causa diversas
manifestacoes clinicas, de natureza neoplasica, como a leucemia/linfoma de células T do adulto, e de natureza inflamatoria,
a exemplo da mielopatia associada ao HTLV-1 e outras alteragdes, como uveite, artrite e dermatite infecciosa. Estas patologias
apresentam elevada morbimortalidade e impactam negativamente a qualidade de vida dos individuos infectados. A presente
revisao inclui informacdes relevantes para gestores e profissionais de satide sobre os mecanismos de transmissdo viral,

diagnostico, tratamento e acompanhamento de individuos vivendo com o HTIV-1/2 no Brasil.
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I Infeccdo pelo HTLV

Apresentacao

0 artigo aborda a infeccdo pelo virus linfotropico
de células T humanas (buman T lymphotropic virus,
HTLV), tema que compde o Protocolo Clinico e Dire-
trizes Terapéuticas (PCDT) para Atencdo Integral as
Pessoas com InfeccOes Sexualmente Transmissiveis
(IST), publicado pela Secretaria de Vigilancia em Sau-
de do Ministério da Satdde do Brasil. Para a elaboracao
do PCDT, realizou-se selecio e analise das evidéncias
disponiveis na literatura e sua discussao, durante um
painel de especialistas. O documento foi aprovado pela
Comiss@o Nacional de Incorporacio de Tecnologias no
Sistema Unico de Satide (Conitec),' sendo atualizado
pelo grupo técnico de especialistas em IST em 2020.2

Atransmissdo do HTLV-1/2 pode ocorrer
por transfusdo de sangue e derivados,
uso de drogas injetdveis, transplante de
orgdos, relagdes sexuais desprotegidas e
por transmissdo vertical.

Aspectos epidemiolégicos

0 HTLV-1 foi descrito em casos de leucemia/linfoma
de adultos e, da mesma forma que o HTLV-2,3* classifi-
cado na familia Retroviridae, género Deltaretrovirus.’
Existem seis subtipos moleculares (a, b, c, d, e, f) do
HTLV-1%1 e quatro (a, b, ¢, d) do HTIV-2;'"" além de
outros dois tipos, HTIV-3 e HTLV-4, estes descritos em
areas isoladas de florestas de Camardes, pais da regiao
ocidental da Africa Central, e ainda nio associados a
manifestacdes clinicas.”>"’

A infeccao por HTIV-1/2 resulta da transmissao de
linfocitos infectados, presentes em fluidos corpdreos
(sangue, sémen, secrecio vaginal e leite materno),
por transfusio de sangue e derivados, uso de drogas
endovenosas, transplante de 6rgdos, relacbes sexuais
desprotegidas, e por transmissdo vertical. A trans-
missdo vertical pode ocorrer por via placentdria e,
principalmente, pelo aleitamento materno.’* A carga
proviral do HTLV-1 e o tempo de exposicio tém relacio
com o aumento do risco de transmissao, especialmente
na relagio sexual ou no aleitamento materno.” O ris-
co associado com a transfusao de sangue e derivados

foi significativamente reduzido, com a introducéo de
triagem sistematica de sangue e 6rgdos, e pela leucor-
redugéo dos componentes sanguineos.”’*

0 contato sexual é uma via importante de dissemi-
nacgdo dos virus HTIV-1 e HTIV-2 em zonas urbanas,
rurais e indigenas.">**" No meio urbano, a infeccdo
€ mais comum entre mulheres;*'* porém, entre co-
munidades indigenas, a eficiéncia de transmissao nao
mostra diferenca entre os sexos.’>*3* A transmissdo
sexual esta associada a praticas de sexo desprotegido,
parceria sexual com usudrio de droga endovenosa e
presenca de outras IST.*%

0 HTIV-1 e o HTIV-2 distribuem-se em escala
mundial."® O Brasil apresenta frequéncias varidveis,
entre 0,01 e 1,35% na populacio geral, %% de acordo
com a area geografica e fatores de risco comporta-
mentais.'>'**4 Grupos com maior vulnerabilidade a
infeccao por ambos os virus incluem (i) os usuarios de
drogas endovenosas, (ii) os profissionais do sexo, (iii)
os homens que fazem sexo com homens, (iv) os indivi-
duos submetidos a transfusdo sanguinea antes de 1993
e (V) os parceiros sexuais sabidamente portadores de
HTIV. A diminuicdo na prevaléncia do HTIV-1 entre
doadores de sangue ao longo dos anos®* ¢ uma si-
tuagdo privilegiada do Brasil, promovida desde 1993%
com a regulamentacéo da obrigatoriedade da triagem
do sangue e seus produtos.

0s estudos soroepidemioldgicos para HTIV-1/2
baseiam-se na detecciio de anticorpos especificos. E im-
portante enfatizar que poucos estudos populacionais
foram conduzidos de forma adequada, sendo grande
parte da informacdo epidemioldgica sobre HTLV-1/2
decorrente de estudos antigos, os quais, muitas vezes,
ndo definem apropriadamente taxas de incidéncia e
prevaléncia, mostram resultados conflitantes e nio
permitem a defini¢ao de medidas ajustadas de preven-
cdo e controle.'®

0 HTIV-2, considerado uma infeccdo ancestral,
encontra-se, aparentemente, bem adaptado aos se-
res humanos, com raras manifestacoes clinicas.>*
0 HTIV-2, inclusive, costuma ser utilizado como
marcador de migracoes humanas, desde a saida das
primeiras populagdes do continente africano.

Aspectos clinicos

Os retrovirus integram-se ao 4acido nuclei-
co na célula infectada e estabelecem persisténcia
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viral, levando 2 manutencdo do virus e aos diferen-
tes desfechos da infeccdo. O HTLV-1 € associado a um
linfoma agressivo, a doenca denominada leucemia/
linfoma de células T do adulto (adult T cell leukemia/
lymphoma, ATLL),>** e a uma doenca neurodege-
nerativa, a mielopatia associada ao HTIV-1 (HTLV-1
associated myelopathy, HAM) >

A infeccdo pelo HTIV-1 mostra grande variedade
de interacdes com o hospedeiro humano e ja foram
reconhecidas manifestacoes clinicas importantes no
olho,’**' pele,*"** pulmao,’" %% articulagdes,** tireoi-
de,®™ coragdo,’”"" intestino®"’ e bexiga,’""*" entre
outras. 0 amplo espectro de doencas revela a comple-
xidade clinica da infec¢do, pelo que requer atengio
multidisciplinar no cuidado aos infectados. Nao obs-
tante o desfecho clinico das infeccdes pelo HTIV-1 ser
considerado baixo (5%), o nimero de casos clinicos
associados a infec¢do pelo HTIV-1 pode alcangar um
nivel maior, e ainda precisa ser mais bem definido.”
Manifestagdes clinicas intermediarias podem ser fre-
quentes, antes que ocorra a HAM.””7 A carga proviral
na infeccdo pelo HTIV-1 € importante na progressao
para doenca,”®” e é usualmente baixa nos individuos
assintomaticos quando comparados aqueles que apre-
sentam doencas relacionadas ao HTLV-1.

Mielopatia associada ao HTLV-1

A HAM ocorre em cerca de 4% dos portadores do
HTLY, embora manifestacdes clinicas possam acometer
mais de 10% deles.” A HAM se manifesta, predominan-
temente, na quarta e na quinta décadas de vida, sendo
incomum antes dos 20 ou apos os 70 anos de idade.
Geralmente, ela tem inicio insidioso e progride lenta-
mente, sobretudo no sexo feminino: a ocorréncia de
casos de HAM em mulheres € duas a trés vezes superior
a observada entre homens. Os distirbios de marcha
sdo consequentes a diminuicao gradual da forca mus-
cular e da espasticidade dos membros inferiores,*
levando a necessidade, ao longo do tempo, de auxilio
para locomocio (com apoio de bengalas e andadores),
podendo evoluir para o uso da cadeira de rodas. O tem-
po de evolugao varia, de meses a décadas. Os sintomas
de disfuncao vésico-intestinal e sexual podem ser as
queixas iniciais do individuo adoecido. Geralmente, a
HAM se caracteriza por urge-incontinéncia urindria,
constipagao intestinal e disfuncio erétil na populacao
masculina. O quadro neuroldgico pode estar associado

Carolina Rosadas e colaboradores

a processos multissistémicos, como dermatites, uveites,
pneumonia, além de alteraces cognitivas.®#*

0 diagndstico de HAM é deveras importante, seu tra-
tamento precoce pode levar a uma resposta terapéutica
mais eficaz® e melhor prognostico, quando instituido
até cinco anos apds os primeiros sintomas.

Os niveis de carga proviral correlacionam a pro-
gressio da doenca especialmente com a fraqueza
muscular. Apesar de a magnitude da carga proviral
no sangue periférico estar associada a HAM, nio € o
tinico fator diagndstico ou progndstico da patologia.®
No liquor, a carga proviral pode ser importante para
definir a progressio da HAM, visto que as células
infectadas pelo HTIV-1 no sistema nervoso central
aceleram o processo inflamatorio local *** Entretan-
to, outros marcadores de valor progndstico deveriam
ser avaliados, para identificar pessoas sob maior risco
de adoecimento.®**

Leucemia/linfoma de células T do adulto

A neoplasia de células T periféricas causada pelo
HTIV-1 apresenta-se com leucocitose, caracteriza-se
pela presenca de linfocitos anormais (células em flor
— flower cells) e, clinicamente, por linfadenopatias,
lesdes de pele, disfuncio de multiplos 6rgdos decor-
rente da invasao das células neoplasicas, além da
presenca de infecgdes oportunistas. Elevacao dos niveis
da enzima lactato desidrogenase e hipercalcemia sao
caracteristicas. No Japao, hd mais de um milhdo de
portadores e a incidéncia de ATLL varia de 0,6 a 0,7 por
1.000 pessoas/ano.” O risco de adoecimento é maior
em homens, e os sintomas tém inicio 20 a 30 anos
apos a infeccdo.”” Raramente a ATLL ocorre antes dos
30 anos de idade e tende a aumentar até os 70 anos.
Ainda no Japao, onde a probabilidade de desenvolver
ATLL € de 5%, sdo considerados fatores de risco (i) a
transmissao materna, (ii) a idade mais avancada,
(iii) o aumento da carga proviral no sangue periférico,
(iv) o historico familiar de ATLL e (v) o teste prévio
positivo para anti-HTLV-1.%% A ATLL € rara em outros
paises, nao chegando a 2% dos casos,” apesar de evi-
déncias da falta de diagndstico.”*"’

Sdo reconhecidas quatro formas clinicas da ATLL,*
que levam em consideracio a presenca e a gravida-
de das manifestactes leucémicas, além de exames
laboratoriais alterados, como aumento de lactato
desidrogenase e hipercalcemia. Essa classificacdo é
descrita na Figura 1, e os fatores que predizem pior
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Classificacao e . L Sobrevida L
leag Manifestacdes clinicas . Diagnéstico Outros achados
frequéncia mediana
Forma leucémica, agressiva, leucometria,
linfonodomegalia generalizada. Necessita confirmagdo | Hipercalcemia, fraturas, dores dsseas,
0 ~ ; . i Aqi 0, 3 3
Aquda (422 47%) Lesdes da pele, ésseas, infiltrados 6 meses hlstplgglca se <% de | exantema cuténeo, elevacdo de
pulmonares, envolvimento do sistema linfdcitos anormais fosfatase alcalina sem causa aparente
nervoso central® (10% dos casos).
Curso rapido, linfadenopatia, . S
U Necessita confirmagdo i )
. 0 hepatoesplenomegalia, lesoes de pele o 0 Hipercalcemia menos frequente, raras
Linfomatosa (19%) : < 10 meses histoldgica se <5% de . o
como exantema eritematoso, ppulas e P : células tumorais circulantes
, linfcitos anormais
nodulos.
- . - Necessita confirmacao | Células em flor podem ser observadas
Cronica (19%): Curso lento, exantema cutaneo esfoliativo, o 0 ¢ o '
A o L 4 anos histoldgica se <5% de | lactato desidrogenase aumentada,
favordvel (indolente) | linfocitose absoluta por linfocitos T. P . B )
linfocitos anormais hipercalcemia ausente
Necessita confirmacdo | Ureia e lactato desidrogenase
Desfavoravel Curso rapido 15 meses histoldgica se <5% de | aumentadas, albumina diminuida,
linfocitos anormais células em flor podem ser observadas
. . Necessita confirmacdo | Células em flor podem ser observadas
SN Curso lento, leucometria normal, lesoes o 0 0 ) o
Smoldering (6%) < 4anos histoldgica se <5% de | (5% ou mais) no sangue periférico, sem
de pele e pulmdo S : ; ;
linfécitos anormais hipercalcemia

Fonte: adaptado de Nosaka et al. 2017, Iwanaga et al. 2010;** Phillips et al. 2010;* Rosadas et al. 2020.%

Nota: a) Necessidade de quimioterapia intratecal.

Figura 1 - Classificacao e caracteristicas da leucemia/linfoma de células T do adulto

prognostico, incluindo os acima mencionados, encon-
tram-se na Figura 2.549%10!

Alterag6es dermatolégicas no
individuo com HTLV

Além das manifestacdes clinicas classicamente as-
sociadas ao HTLV-1, tais como a dermatite infecciosa
e as manifestacGes cutaneas da ATLL, outras afecces
dermatoldgicas atribuidas a infeccdo tém sido descri-
tas como formas graves de escabiose (especialmente
em coinfectados pelo HIV-1),' ictiose, dermatite se-
borreica e dermatofitoses.'*

No inicio, a dermatite infecciosa foi descrita
em criancas jamaicanas infectadas pelo HTIV-1,'*
principalmente na transmissdo vertical, embora a
doenca também possa afetar adolescentes e adultos.'®
A dermatite infecciosa se caracteriza por lesdes
eritemato-descamativas, que atingem principalmente
o couro cabeludo, regides retro-auriculares,
pescoco, face, axilas e virilhas. Geralmente, ela
esta associada a infeccdo por bactérias Gram-
positivas, como Streptococcus beta-hemoliticus e
Staphylococcus aureus. Segundo um estudo de série
de casos demonstrou, quase metade dos individuos que
tiveram acompanhamento de longo prazo também

foram diagnosticados com HAM.'® O diagndstico
diferencial inclui outras causas de eczema cronico,
como dermatite atopica e dermatite seborreica.'®
Presenca das lesbes caracteristicas, rinorreia
cronica, dermatite cronica recidivante e sorologia
positiva para HTIV sdo os principais critérios para
diagnostico da dermatite infecciosa, cujo tratamento
consiste na administracao de antibioticos associada
com uso topico de corticosteroides, combinados ou
ndo com antiftingicos.

As alteracdes dermatoldgicas na ATLL sdo bastante
variadas (eritrodermia, papulas, nddulos, leses infil-
trantes ou placas eritematosas) e dependem do estagio
da doenca; nodulacoes sao mais frequentes nas formas
graves, especialmente na forma aguda, linfomatosa,
ou cutdnea primaria tumoral."”” As lesdes podem ter
evolucdo indolente, e modificar-se com uso de corti-
costeroides. A avaliagdo histopatologica € essencial
para o diagnostico especifico.

Uveite no individuo com HTLV-1

No Japao, a uveite foi relatada pela primeira vez em
1989.% Mais comum em pessoas na idade até 50 anos e
um pouco mais frequente em mulheres, sua incidéncia
exata entre portadores de HTIV-1 permanece incerta.
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‘Status performance’ ruim

Aumento da lactato desidrogenase

Presenca de quatro ou mais lesdes de pele
Hipercalcemia

Idade acima de 40 anos

Trombocitopenia

Eosinofilia

Envolvimento de medula dssea

Aumento sérico do nivel de interleucina 5

Expressdo de receptor de quimiocina C-C tipo 4 (CCR4)
Expressao de genes da proteina relacionada a resisténcia pulmonar
Mutacao da proteina 53 (p53)

Delecéo da proteina 16 (p16)

cromossdmicas), considerada como marcador tumorigénico da doenca

Dosagem de receptor de interleucina 2 soldvel, principalmente apds transplante alogénico de células progenitoras hematopoiéticas

Presenca da expressdo de linfécitos T-CD30+ (cluster designation) positivo nas células tumorais (com caracteristicas polilobadas e aberragdes

Fonte: adaptado de Iwanaga et al. 2010.*

Figura 2 - Fatores de predicao de pior progndstico da leucemia/linfoma de células T do adulto

A doenca se manifesta por distirbios visuais, incluin-
do ‘moscas volantes’ e visaio embacada ou nebulosa;
e € bilateral em quase metade das pessoas afetadas.'”?
Os sinais oculares incluem: irite; opacidades vitreas;
vasculite da retina; e hemorragias e exsudatos da
retina. H4 uma boa resposta do paciente aos corticos-
teroides topicos ou sistémicos, embora a recidiva seja
comum com a descontinuidade da terapia.

Coinfecgoes no individuo com HTLV

0 individuo infectado pelo HTIV pode apresentar
algumas coinfecgdes, com maior frequéncia que a po-
pulagio geral, seja pelo compartilhamento de vias de
infeccdo, seja como consequéncia das alteragdes imu-
nologicas induzidas pela propria infeccio. Além disso,
o HTIV pode alterar a historia natural de algumas in-
feccdes, nas situacdes de coinfeccao.

Na coinfeccio pelo HIV, por exemplo, as evidén-
cias sugerem um papel neutro ou mesmo protetor
para os coinfectados pelo HTIV-2.!'" Entretanto, se
essa coinfeccdo € provocada pelo HTLV-1, os dados
existentes evidenciam maior risco de morte, tanto em
adultos como em criancas coinfectadas.'' As razoes
desses achados nao sio muito claras, sendo uma hi-
potese explicativa o retardo na introdugdo da terapia
antirretroviral, devido a elevacio na contagem de

células T-CD4+ causada pelo HTIV-1, sem benefi-
cios clinicos. Individuos coinfectados, tratados com
antirretrovirais e com supressdo da viremia do HIV,
apresentam sobrevida similar aos monoinfectados nas
mesmas condicdes; porém, naqueles com carga viral
detectdvel, a sobrevida € significativamente menor
para os coinfectados.''?

Sobre a coinfeccao pelo virus da hepatite C, os
dados existentes sdo conflitantes: enquanto alguns
estudos demonstram elevacio da viremia do virus da
hepatite C e menor probabilidade de clearance espon-
taneo da infeccdo,'” outros sugerem maior chance de
eliminacio desse virus em coinfectados pelo HIVe HTLY,
provavelmente devido 2 imunomodulacio provocada
pelo HTLV nesse grupo de individuos, consequente a
elevada producio de citocinas pro-inflamatorias.'
Ademais, ha estudos sugestivos de menor dano hepati-
co em individuos triplamente infectados — com o HIV,
o HTIV e o virus da hepatite C — e maior chance de
clearance espontineo do virus da hepatite C.">!1

Individuos portadores de coinfeccio HTIV-1 e
Strongyloides stercoralis sofrem impacto negativo
no curso de ambas as infecces, tornando-se mais
susceptiveis a formas mais graves de estrongiloidiase,
resisténcia terapéutica, além de apresentarem maior
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Doadores de sangue, 6rgaos ou tecidos

Receptores de drgaos ou tecidos

Familiares e parceiros sexuais de portadores de HTLV-1/2

Individuos com suspeita ou com infeccdes sexualmente transmissiveis
Individuos com infec¢des transmitidas pelo sangue

Gestantes

Usudrios de drogas endovenosas

Individuos infectados por Strongyloides stercoralis
Individuos infectados com Mycobacterium tuberculosis

Individuos com leucemia ou linfoma

Individuos com manifestacdes clinicas compativeis com as doencas associadas ao HTLV-1/2

(asos de exposicdo ocupacional a sangue ou material bioldgico, como, por exemplo, acidente com material perfurocortante

Figura 3 — Indicacoes de testagem laboratorial para o virus linfotropico de células T humanas (HTLV-1/2)

carga proviral do HTIV-1 e maior risco de transmissao
vertical do HTLV.!"-12¢

Individuos com HTIV-1 apresentam maior risco
de infeccdo por Mycobacterium tuberculosis, "%
sendo o impacto clinico dessa coinfec¢do, todavia, ca-
rente de esclarecimento.

Diagnéstico

No Brasil, a testagem rotineira para HTIV-1/2 em
doadores de sangue e de 6rgdos vem sendo realizada
desde 1993 e 2009, respectivamente. > Em ambos os
casos, a infeccdo € critério de exclusao do doador. No
Brasil, apesar de nao haver uma politica nacional de
triagem para HTIV-1/2 no pré-natal, o exame € feito
como rotina em alguns estados do pais. A Portaria
MS/SCTIE n° 23, de 31 de maio de 2016, incluiu o tes-
te western blot e a reacdo em cadeia da polimerase
(polymerase chain reaction, PCR) para confirmacio
da infec¢do pelo HTIV-1 em pessoas com suspeita de
ATLL atendidas pelo Sistema Unico de Satde (SUS).!3*
A Figura 3 apresenta as indicacdes da testagem para
HTIV-1/2. O diagndstico laboratorial da infeccdo
deve-se realizar mediante testes de triagem, segui-
dos de testes confirmatorios em amostra de sangue
diferente quando o resultado do teste de triagem for
positivo'>1¥ (Figura 4).

Os testes de triagem sdo usados para deteccio
de anticorpos contra HTIV-1/2 no plasma ou soro.
As técnicas laboratoriais para a realizacio des-
ses testes incluem (i) a reacdo imunoenzimatica,
(ii) a quimioluminescéncia e (iii) a aglutinacdo de

particulas.' Os testes de triagem apresentam elevada
sensibilidade e o resultado negativo exclui a infeccao
— a ndo ser que haja evidéncia de exposicdo recente
a0 virus, quando é recomendavel repetir 0 exame apos
90 dias.*** A especificidade dos testes de triagem no
Brasil varia de 92 a2 99,5%. E recomendada a realizacio
de testes confirmatorios para exclusio de resultados
falso-positivos em exame de triagem. 13

0Os testes confirmatorios identificam anticorpos
contra diferentes antigenos do HTIV-1 e do HTIV-2, ou
amplificam e identificam material genético proviral,
geralmente em linfocitos do sangue periférico. Sao
testes confirmatorios e de tipagem viral (i) o western
blot, (ii) o imunoensaio em linha (line immuno
assay, LIA) e (iii) a PCR.'%

Habitualmente, o western blot e o LIA sdo sufi-
cientes para o diagnostico; porém, em alguns casos,
pode ocorrer resultado indeterminado ou indefinicao
quanto ao tipo do HTLV,"'¥ mais frequentemente
em individuos infectados pelo HTLV-2 ou HIV-1 ou
ambos."*'%° O LIA apresenta maior acuracia na confir-
macao da infeccao por HTIV-1 e HTLV-2,""5! quando
comparado ao western blot.>*"* Resultados inde-
terminados ou ndo tipados pelo western blot ou LIA
devem ser submetidos a PCR qualitativo ou quan-
titativo: sao utilizados o nested PCR (nPCR) e a
PCR em tempo real (quantitative PCR, qPCR). A
RT-PCR permite ndo s6 a quantificacdo da carga pro-
viral de HTIV-1/2, mas também a estratificacdo do
risco de o individuo desenvolver doencas associadas ao
HTLV-1.26939%142153155 A deteccdo de RNA viral ndo é
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utilizada na rotina clinica, uma vez que a viremia é
baixa ou ausente, mesmo em individuos com HAM. 5157

Até 0 momento desta publicacio, um teste molecu-
lar para HTIV-1/2 ndo esta disponivel comercialmente.
Os testes utilizados sao artesanais, sendo necessaria va-
lidacdo prévia.’>>151! A auséncia de testes comerciais
e de padronizacdo de protocolos nacionais dificulta
a implementacdo da testagem molecular na rotina
e a comparacido de resultados obtidos em diferentes
laboratérios.'®*!* Alguns individuos infectados pelo
HTIV-1/2 podem apresentar carga proviral indetecta-
vel.1%1% Nestes casos, € possivel realizar o nPCR, de
maior sensibilidade que o RT-PCR. Outra alternativa
estd na realizacio de teste confirmatdrio sorologico
(caso ainda néo realizado) ou na solicitacio de amos-
tras consecutivas para acompanhamento.'*

Carolina Rosadas e colaboradores

A duraco da janela imunolégica na infeccao por
HTIV-1/2 tem-se evidenciado no aparecimento de anti-
corpos entre 16 e 39 dias ap0s o transplante de 6rgaos, e
o material genético proviral, entre 16 e 23 dias pos-in-
feccdo.'” Estudo realizado com individuos infectados
por transfusdo sanguinea observou uma mediana de
soroconversdo de 51 dias (36 a 72 dias).” Convém
ressaltar que as metodologias disponiveis quando esse
estudo foi desenvolvido ndo apresentavam a mesma
sensibilidade dos métodos diagndsticos atuais.'*®

Tratamento

A terapia da infeccao pelo HTIV-1 consiste em inter-
vengdes direcionadas as complicacdes resultantes da
doenca.'®'" Em 2016, a Conitec,"”’ e em 2019-2020, a

Teste de triagem soroldgica (ELISA’, CMIA®, PA)
‘ Negativo ‘ ‘ Naoinfectado |
(aso haja suspeita de
. . ] €xposicdo recente ao
Teste confirmatdrio soroldgico (WB', LIA") — | virusérecomendado
repetir o exame apds
90 dias
v
Infectado ‘ ‘ Positivo ‘ ’ Negativo ‘ ’ Ndoinfectado |~
v
Indeterminado
Teste confirmatdrio molecular (PCR')
Néo infectado ou
Infectado ‘ ’ Positivo DNA proviral nao
detectdvel

Notas: a) ELISA: ensaio imunoenzimatico; b) CMIA: quimioluminescéncia; c) PA: aglutinacdo de particulas; d) WB: western blot; e) LIA: imunoensaio em linha; f) PCR: reacdo em cadeia da polimerase.

Figura 4 - Recomendagdes para o diagnostico laboratorial da infeccao pelo virus linfotrépico de células

T humanas (HTLV-1/2)
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Sociedade Internacional de Retrovirologia publicaram
recomendagdes para o tratamento de ATLL e HAM.'"'72
0 uso da zidovudina associado a interferon alfa foi
autorizado para o tratamento de ATLL mediante a
publicacdo da Portaria MS/SVS n° 54, em 18 de julho
de 2016.2'"° Os regimes terapéuticos variam de acordo
com a apresentacao clinica, a progressao dos sintomas
e a disponibilidade local dos medicamentos.

As pessoas infectadas devem ser acompanhadas
no servico especializado para receber atendimento de
suporte psicoldgico, com atencio especial para o diag-
nostico de manifestacoes clinicas precoces das diversas
manifestaces associadas a infeccao.

Vigilancia, prevencao e controle

Ainda que tenha sido descrita ha algumas décadas,
a infecgao pelo HTLV permanece relativamente desco-
nhecida pela populagdo geral e por profissionais de
satide. Nos servicos que atendem as pessoas infectadas,
a abordagem deve-se focar nao apenas nos aspectos re-
lacionados ao risco de adoecimento,'”> mas também na
orientacdo sobre prevencio da transmissao da doenca.

Apds um diagnéstico positivo para a infeccio pelo
HTILV-1/2, os contatos sexuais devem ser convidados a
se submeter a triagem soroldgica, e aqueles com testes
positivos devem ser encaminhados para aconselha-
mento e seguimento apropriado. Tal aconselhamento
deve incluir informacdes sobre a cronicidade da in-
feccio e a relevancia do seguimento clinico de longo
prazo."7* F importante esclarecer as manifestacdes
clinicas iniciais e sua progressdo, os mecanismos de
transmissao e sua prevencdo. A doacdo de sangue,
sémen, orgaos solidos ou tecidos ndo é recomendada,
assim como o aleitamento materno.

Nos servicos de atendimento a pessoas infectadas
pelo HIV e outras IST, € importante incluir o rastrea-
mento do HTLV na rotina do cuidado. O individuo
infectado pelo HTLV deve ser orientado sobre risco de
transmissao sexual, parcerias sexuais sorodiscordantes
e uso de preservativo — este pode ter seu uso interrom-
pido durante o periodo fértil, quando houver desejo de
engravidar.'™

No Brasil, dada a escassez de material disponivel
para os profissionais de satide e a populagio geral,
varias iniciativas vém sendo desenvolvidas por gru-
pos académicos e organizacdes ndo governamentais
para disseminacao da informacao sobre o HTLV-1/2.

Entre as organizacdes e iniciativas com esse propdsito,
destacam-se: o Nucleo de Apoio 2 Pesquisa em Retro-
virus (NAP-Retrovirus) da Universidade de Sdo Paulo;
os Cadernos da Fundac¢io Hemominas sobre infeccao
pelo HTLY; a Associagdo HTLVida; e o Grupo Vitamore —
Associacao dos Portadores do HTLV.

A inexisténcia de um registro nacional de casos pre-
judica o entendimento do real cenario da infeccao no
pais e, por conseguinte, a implementagzo de politicas
de satde publica especificas. Cumpre destacar que a
notificacdo de casos é um dos pilares das acdes de en-
frentamento e pesquisa sobre 0 HTLV-1 em paises como
Japao, Inglaterra, Espanha e a ilha de Martinica.'”>"”

Populacbes especiais

Gestantes

No Brasil, a prevaléncia do HTIV-1/2 em gestantes
pode chegar a 1% em determinadas regides do pais
(Tabela 1).%17-1% Apesar da existéncia de relatos
sobre o desenvolvimento de doencas associadas ao
HTIV na gestacdo (HAM, ATLL), ndo ha evidéncias
consistentes sobre o impacto da infec¢do no ciclo gra-
vidico-puerperal.® Contudo, a infeccio na infancia
esta associada a risco aumentado de desenvolvimento
de doencas associadas ao HTLV-1, com destaque para a
ATLL, esta de elevada letalidade.”"'® Sendo assim, a
prevencdo da transmissdo vertical é de extrema im-
portdncia para a redugdo da incidéncia de doencas
associadas ao virus. %157

Como o aleitamento materno €, sabidamen-
te, a principal via de transmissdo vertical do
HTLV-1/21%5192% ¢ ainda ndo existe uma vacina de
combate a infeccdo, sequer tratamento curativo, é
contraindicada a amamentac¢do em maes infectadas
pelo virus. Para essas mulheres, recomenda-se o uso
de inibidores da lactacio e o provimento de formulas
lacteas infantis.” Apesar de a triagem para infeccdo
pelo HTLV-1/2 no pré-natal ndo estar prevista no SUS,
€ recomendavel a testagem para o virus em gestantes,
seguida de acolhimento para as mulheres infectadas
e seus familiares, permitindo a implementagéo efetiva
de medidas de prevencio da transmissao.

Populagées indigenas

As vias de transmissio vertical e sexual sdo impor-
tantes para a manutencao do HTIV em comunidades
epidemiologicamente fechadas ou semi fechadas,
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como ocorre com o HTIV-2c, este prevalente entre
indigenas residentes na Amazonia brasileira e em
areas urbanas.'>*>% Cabe lembrar que a infeccao
intrafamiliar nas comunidades Kayapo se expressa
na transmissdo do virus entre duas ou trés geracdes,
e em mais de 20% das criancas com menos de 9
anos infectadas.”” A transmissdo vertical mantém o
virus em alta endemicidade, uma vez que os pro-
cedimentos usuais de nio amamentacdo por maes
infectadas,comumente,naosaoobedecidos.”>0aumen-
to das evidéncias de doencas associadas a0 HTLV-2>%-
requer atencdo especial as comunidades indigenas

Carolina Rosadas e colaboradores

localizadas em areas de alta endemicidade do virus, na
Amazonia brasileira.”

Conclusoes

Apesar de a infecgao pelo HTLV ser negligenciada,
o Brasil conta com iniciativas direcionadas ao enfren-
tamento da infecdo e doenca pelo HTLV-1. Os agravos
com consequéncias clinicas relevantes, como a mie-
lopatia associada a0 HTIV-1 e a leucemia/linfoma de
células T, podem ser minorados com o acesso aos servi-
cos no SUS. Os casos de baixa complexidade podem ser

Tabela 1 - Prevaléncia da infec¢ao pelo HTLV-1/2 em gestantes, em diferentes estados do Brasil

Regiao/Estado Prevaléncia (%) n Referéncia®
Norte
0,6 324 Guerra etal. 2018'®®
Pard
03 13.382 Sequeira et al. 2012'*
Amazonas 0 674 Machado Filho et al. 2010™*
Nordeste
Alagoas 0,2 54.813 Moura et al. 2015™
0,14 692 Boa-Sorte et al. 2014'°¢
1,05 2.766 Mello etal. 2014™
Bahia 0,98 408 Magalhdes et al. 2008
0,84 6.754 Bittencourt et al. 2001'®
0,88 1.024 Santos et al. 1995'%
0,7 713 Mendes et al. 2020
Maranhao
0,3 2.044 Guimardes de Souza et al. 2012™3
Ceard 0,12 814 Broutet et al. 1996
Centro-Oeste
0,13 116.689 Dal Fabbro et al. 2008™°
Mato Grosso do Sul
0,1 32512 Figueird Filho et al. 2007
Goids 0,1 15.485 Oliveira et al. 2006
Sudeste
0,74 1.628 Barmpas et al. 2019
Rio de Janeiro
0,66 1.204 Monteiro et al. 2014'®
Sao Paulo 0,1 913 Olbrich Neto et al, 2004'¢2
Sul
Parana 0,31 643 Medeiros et al. 2018™¢

Notas: a) Foram incluidos apenas estudos com testes confirmatdrios para infeccao pelo HTLV-1/2; b) Gestantes adolescentes; c) Estudo com amostras de sangue em papel-filtro; d) Gestantes de alto risco.

Epidemiol. Serv. Saude, Brasilia, 30(Esp.1):e2020605, 2021 179



I Infeccdo pelo HTLV

acompanhados nos centros de satide e, quando neces-
sario, encaminhados aos centros especializados, para
tratamento, reabilitacdo e apoio social. A despeito das
graves consequéncias que a infeccao possa acarretar
a vida das pessoas, seu controle ainda representa um
desafio para a satde publica. Estudos epidemiologi-
cos nacionais, desenvolvimento de testes diagndsticos
comerciais e protocolos clinicos com novas opgoes
terapéuticas podem contribuir para a definicio de
politicas publicas e acdes especificas na abordagem,
prevencdo, controle e tratamento adequados da infec-
cao pelo HTIV-1/2 no Brasil.
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Abstract

This manuscript is related to the chapter about
buman T-cell lymphotropic virus (HILV) that is part
of the Clinical Protocol and Therapeutic Guidelines for
Comprehensive Care for People with Sexually Transmitted
Infections, published by the Brazilian Health Ministry.
HTLV-1/2 infection is a worldwide public bealth problem
and Brazil has the largest number of individuals
living with the virus. HTLV-1 causes a variely of clinical
manifestations of a neoplastic nature, such as adult
leukemia/T-cell lymphoma, and also of an inflammatory
nature, such as HILV-1-associated myelopathy, as
well as other manifestations such as wveitis, arthritis
and infective dermatitis. These pathologies have high
morbidity and mortality and negatively impact the
quality of life of infected individuals. This review includes
relevant information for health service managers and
workers regarding virus transmission modes, diagnosis,
treatment and monitoring of individuals living with
HTILV-1 and 2 in Brazil.
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Resumen

El articulo estd relacionado con el capitulo sobre
virus linfotrépico de células T bhumanas (human T
lymphotropic virus, HILV) que conforma el Protocolo
Clinico y Directrices Terapéuticas para la Alencion
Integral a Personas con Infecciones de Transmision
Sexual, publicado por el Ministerio de Salud de Brasil.
La infeccion por HILV-1/2 es un problema de salud
Dpiiblica en el mundo y Brasil tiene el mayor niimero de
personas que viven con el virus. El HTIV-1 causa varias
manifestaciones clinicas, de naturaleza mneopldsica
(leucemia/linfoma de células T adultas), y de naturaleza
inflamatoria, como la mielopatia asociada al HTIV-1 y
otras manifestaciones como la wveilis, la artritis y la
dermaltitis infecciosa. Estas palologias tienen una alla
morbilidad y mortalidad e impactan negativamente
en la calidad de vida de las personas infectadas. Esta
revision incluye informacion relevante para gerentes
y profesionales de la salud sobre los mecanismos de
transmision viral, diagnostico, tratamiento y monitoreo
de personas que viven con HTLV-1y 2 en Brasil.

Palabras clave: Enfermedades de Transmision
Sexual; Diagnéstico; Signos y Sintomas; Prevencion de
Enfermedades.
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Resumo

Este artigo aborda as hepatites virais, tema tratado no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral as
Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis e, mais precisamente, nos Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas
para Hepatite B e para Hepatite C e Coinfeccdes, publicados pelo Ministério da Satide do Brasil. Além do espectro ampliado de
acometimento da satide, os virus das hepatites A, B e C também apresentam diferentes formas de transmissao, seja parenteral,
sexual, vertical ou oral. Entre as estratégias sugeridas para o controle das hepatites virais, além das medidas comportamentais,
estao o diagnostico ampliado, a vacinago precoce contra os virus da hepatite A e hepatite B e 0 acesso aos recursos terapéuticos
disponiveis. Considerando a transmissao vertical dos virus da hepatite B e hepatite C, a triagem das gestantes portadoras
cronicas desses virus € uma importante estratégia de saide perinatal, indicando com precisao quem pode se beneficiar das
intervencdes profilaticas disponiveis.
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I Hepatites virais

Apresentacao

As hepatites virais constituem um dos temas que
compdem o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
(PCDT) para Atencdo Integral as Pessoas com Infec-
¢oes Sexualmente Transmissiveis (IST), sendo mais
especificamente abordado no PCDT para Hepatite B
e Coinfeccdes e PCDT para Hepatite C e Coinfeccdes,
publicados pela Secretaria de Vigilancia em Satde
do Ministério da Satde do Brasil. Os referidos docu-
mentos foram aprovados pela Comissao Nacional de
Incorporacio de Tecnologias no Sistema Unico de
Satide (Conitec)." Para a elaboragdo do presente ar-
tigo, foram realizadas selecio e analise de evidéncias
disponiveis na literatura e discussao por especialistas
em IST em 2020.

As hepatites virais A, B e C sdo
responsdveis por mais de 1,34 milhdo de
obitos anualmente em todo o mundo, dos
quais 66% sdo decorrentes da hepatite B,
30% da hepatite C e 4% da hepatite A.

Aspectos epidemiolégicos

As hepatites virais A, B e C sdo causadas por virus
que apresentam tropismo primario pelo tecido he-
patico, constituindo grande desafio a satide publica
em todo o mundo. Globalmente, essas infeccoes sdo
responsaveis por mais de 1,34 milhao de obitos anual-
mente, dos quais 66% sdo causadas pela hepatite B,
30% pela hepatite C e 4% pela hepatite A.* Essas mortes
decorrem principalmente das complicagoes das formas
cronicas das hepatites, como insuficiéncia hepatica,
cirrose e hepatocarcinoma.’ Dados tao significativos
levaram a Organizacdo Mundial da Satide (OMS) a
assumir, como um dos seus objetivos, eliminar as he-
patites virais até 2030.°

No periodo de 1999 a 2019, o Sistema de Infor-
macdo de Agravos de Notificacdo (Sinan) registrou
a ocorréncia de 673.389 casos de hepatites virais no
Brasil. Destes, 168.036 (25%) foram referentes a hepa-
tite A, 247.890 (36,8%) 2 hepatite B, 253.307 (37,6%) a
hepatite C e 4.156 (0,6%) a hepatite D.”

0 virus da hepatite A (bepatitis A virus, HAV) perten-
ce a familia Picornaviridae e seu genoma € composto
por acido ribonucleico (ribonucleic acid, RNA), co-
mumente transmitido por meio de contato orofecal
e ingestdo de dgua ou alimentos contaminados. Sua
transmissao sexual tem sido relatada especialmente
entre homens que fazem sexo com homens, o que re-
forca a necessidade de incluir as medidas de prevencio
entre adultos.>*

0 virus da hepatite B (bepatitis B virus, HBV)
pertence 2 familia Hepadnaviridae, cujas variacoes
genéticas permitem reconhecer dez diferentes genoti-
pos, aspecto de importancia epidemiologica, clinica e
terapéutica."'* Dentre os virus considerados hepato-
troficos, € o tinico com material gendmico composto
por 4cido desoxirribonucleico (deoxyribonucleic acid,
DNA). Os meios mais frequentes de transmissao do HBV
sd0 a exposicdo parenteral ou percutanea, vertical e
sexual.” O sangue é o veiculo de transmissao mais
importante, mas outros fluidos também podem trans-
mitir o HBV, como sémen e contetido vaginal." As rotas
de transmissao predominantes variam de acordo com
a prevaléncia da infeccao pelo HBV. Em areas com alta
prevaléncia, a via perinatal e a horizontal por contato
proximo na infancia sao as principais formas de trans-
missdo do virus.'*"” Em dreas de baixa prevaléncia,
a via percutdnea e o contato sexual sdo as formas de
maior risco de contaminagao.'®

0 virus da hepatite C (hepatitis C virus, HCV) per-
tence a familia Flaviviridae, cujo material genético é
formado por fita tinica de RNA de sentido positivo; sua
variacdo genética permite reconhecer sete gendtipos
diferentes."” Sua transmissdo ocorre por meio da ex-
posi¢ao percutdnea, sexual e vertical. As frequéncias
de ocorréncia para cada uma dessas categorias variam
conforme a populacdo estudada e a concomitancia
de fatores associados. No entanto, ressalta-se que a
via parenteral € muito mais eficiente e prevalente na
transmissao do HCV do que a transmissao sexual e ver-
tical. O maior nimero de novas infeccdes vem sendo
observado entre usudrios de drogas injetdveis e pelo
compartilhamento de seringas.**!

Sobre a transmissdo sexual do HCV, sabe-se que
€ mais frequente entre homens que fazem sexo com
homens.?? Como em outras infeccdes de transmissao
sexual, a presenca de outras IST, a exemplo da infec-
¢a0 pelo virus da imunodeficiéncia humana (human
immunodeficiency virus, HIV) e priticas sexuais
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desprotegidas, especialmente aquelas com maior risco
de sangramento mucoso (sexo anal sem uso de lubri-
ficantes, introducdo de partes do membro superior na
vagina ou no anus, sexo grupal, compartilhamento
de objetos sexuais e pratica de sexo sob influéncia
de drogas psicoativas), constituem importante gru-
po de situagdes e fatores facilitadores de transmissio
do HCV.* Apesar de a transmissao do HCV ser mais
baixa em pessoas com habitos heterossexuais, ela se
eleva entre aquelas com grande niimero de parcerias
sexuais ou que praticam sexo anal.”

Aspectos clinicos

A hepatite A € autolimitada, ndo evolui para doenca
cronica e tem na vacina a sua principal forma de con-
trole.”> Seu periodo de incubacdo varia de 15 a 50 dias
e é sintomdtica em 70% dos adultos.**” Caracteriza-se
por inicio stbito de ndusea, vomitos, anorexia, febre,
mal-estar e dor abdominal, seguida por ictericia, co-
ldria, acolia e prurido.”® Pessoas infectadas pelo HAV
transmitem o virus durante o periodo de incubagao,
que dura entre um e seis meses, persistindo até uma
semana depois do inicio da ictericia.”

A hepatite pelo HBV pode mostrar-se como doenca
aguda ou cronica. Na forma aguda, cerca de 70% dos
casos apresentam a forma subclinica e 30% a for-
ma ictérica, eventualmente um curso mais grave da
doenca. 3! Na fase aguda, as manifestacdes clinicas
como anorexia, astenia, mal-estar, nausea, ictericia,
coltria e dor no quadrante superior direito do abdome
sdo indistinguiveis de outras hepatites virais.”

Na hepatite pelo HBV, a propor¢ao de progressdo de
infeccdo aguda para cronica em individuos imuno-
competentes é determinada principalmente pela idade
em que a infeccdo ocorre, sendo de 90% na transmissao
vertical ** de 20% a 50% entre 1 e 5 anos de idade’*
e de 0 a 10% apds a adolescéncia.’® Na sua forma
cronica, a hepatite B é frequentemente assintomatica,
mas pode evoluir para insuficiéncia hepatica cronica,
cirrose e hepatocarcinoma.”’

Sobre a infeccao causada pelo HCV, observa-se que
cerca de 50% a 85% das pessoas evoluem para a forma
cronica da infeccdo, apresentando manifestacoes cli-
nicas inespecificas como cansaco, alteracdes do sono,
ndusea, diarreia, dor abdominal, anorexia, mialgia,
artralgia, fraqueza, alteragdes comportamentais e per-
da de peso.”®¥ Manifestacdes extra-hepaticas incluem
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crioglobulinemia, glomerulonefrite membrano-proli-
ferativa, tireoidite autoimune, porfiria cutanea tarda,
entre outras.” Na auséncia de eliminacdo viral espon-
tanea e de tratamento, 20% dos casos de infeccao pelo
HCV evoluem para cirrose ao longo do tempo.*!

Diagnéstico

0 diagndstico das hepatites virais A, B e C baseia-
-se na deteccio de marcadores sorologicos (antigenos
virais e anticorpos especificos) e molecular (acido
nucleico viral) no sangue, soro, plasma ou fluido oral
da pessoa infectada, por meio de imunoensaios ou de
técnicas de biologia molecular.>*** A incorporagio
dos testes rapidos ao Sistema Unico de Satide (SUS)
do Brasil ampliou as oportunidades de testagem e de
diagnostico precoce dessas infeccdes, os quais podem
ser realizados em locais sem infraestrutura laborato-
rial ou de dificil acesso.*

Para o diagnostico da hepatite A aguda, utilizam-se
testes de imunoensaio que detectam anticorpos IgM
anti-HAV no soro (até seis meses apds o inicio dos sin-
tomas). A pesquisa por anticorpos IgG anti-HAV, seja
por testes anti-HAV IgG ou anti-HAV total (IgM e IgG),
auxilia na identificacao de individuos néo imunizados
ou previamente infectados. Esses exames devem ser
sempre solicitados para pessoas expostas a situagoes de
risco para essa infec¢do.**> A presenca de anticorpos
IgG anti-HAV indica imunidade duradoura.®

A maioria das pessoas infectadas pelo HBV € as-
sintomatica e diagnosticada na fase cronica da
doenca. A Figura 1 ilustra a dindmica temporal da
variacio dos marcadores da infecco.” A definicdo
sucinta desses marcadores consta na Figura 2.® Para
a triagem da infeccdo, € utilizado teste laboratorial
de imunoensaio ou teste rapido visando a deteccao
do antigeno de superficie do HBV (HBsAg). Nos casos
positivos, a complementacio diagnostica € feita com
o anti-HBc total e, se disponivel, com teste molecular
(HBV-DNA). O HBeAg, anti-HBe e anti-HBs, juntos aos
demais marcadores, auxiliam na avaliacdo da fase cli-
nica e monitoramento evolutivo da infeccio, 6374244

Na hepatite B aguda, o HBsAg, HBeAg, anti-HBc
IgM e o HBV-DNA sdo os primeiros marcadores a se-
rem detectados. A presenca do HBsAg é confirmacio
da infeccio, podendo ser detectada de duas a 12 se-
manas apos a exposicao ao virus. Sua negativacdo,
quando a infeccdo € debelada, acontece semanas apos
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I Hepatites virais

Concentragao relativa

anti-HBs®

HBsAg® (cronico)

HBsAg’ (agudo) - -
anti-HBc total DNA viral (cronico)

DNA viral
(agudo)

HBeAg’ (cronico)
anti-HBe®

anti-HBc lgM'

Tempo

Fonte: modificado e adaptado de Sablon & Shapiro, 2005.”
Notas: a) HBsAg — antigeno de superficie do virus da hepatite B (HBV);b) Anti-HBs — anticorpo contra o antigeno de superficie do HBV; c) Anti-HBc Total — anticorpo das classes IgM e lgG contra o
antigeno do nticleo do HBV; d) HBeAg — antigeno “¢” do HBV; e) Anti-HBe — anticorpo contra o antigeno “e” do HBV; ) Anti-HBc IgM — anticorpo da classe IgM contra o antigeno do niicleo do HBV.

Figura 1 Marcadores séricos da infeccao causada pelo virus da hepatite B de acordo com o tempo de evolucao da infecdo

Marcador Interpretacao

HBsAg: Marcador de infgcgf'io fatual pelq virus da hepaFite B (HBV), sgja agyda ou Frﬁnica. Detectado na fase inicial da infecdo
aguda. Sua persisténcia por mais de 6 meses sinaliza para a infeccdo cronica.
Marcador de intensidade da replicaco viral. Presente na fase inicial da infeccao aguda, podendo ser detectado antes do

HBV-DNA® HBsAg. Na infeccdo cronica, sua presenca é detectdvel na maioria dos casos. Sua quantificacdo é dtil na classificacdo da
forma clinica da infecgdo cronica.

HBeAg" Marcador da replicagéq v?ral. Sua deteccdo indica elevada replicacdo e infecciosidade do HBV. Estd presente na fase aguda e
em algumas formas cronicas.

Anti-HBe? Oiinicio da deteccdo c'oin.cide como decll’njo .da concentracdo de HBgAg. Sua presenca indica reducdo da replicagdo viral.
Algumas formas replicativas da doenca cronica apresentam esse anticorpo na auséncia do HBeAg.

Anti-HBc IgM Marcadhor d~e infeccdo recﬂen'te pelo HBV. Presente durante a fase aguda da infeccdo. Eventualmente, pode ser detectado na
reagudizaco de casos cronicos.

Anti-HB IgG' 0 inicif) dq deteccdo acontece durante a fasg gguda da infecgéo’e'persiste por tempo indeterminado. Sua presenca indica
infecgdo vigente (quando o HBsAg estd positivo) ou contato prévio com o HBV.

Anti-HBs? Indica imunidade contra o HBV. Presente apds o desaparecimento do HBsAg (cura funcional) ou em resposta a vacina.

Fonte: adaptado de Liang, 2009.*
Notas: a) HBsAg — antigeno de superficie do HBV; b) HBV-DNA — dcido nucleico viral; c) HBeAg — antigeno “e” do HBV; d) Anti-HBe — anticorpo contra o antigeno “e” do HBV; e) Anti-HBc IgM —
anticorpo da classe IgM contra o antigeno do nticleo do HBV; f) Anti-HBc IgG — anticorpo IgG contra o antigeno do niicleo do HBV; g) Anti-HBs — anticorpo contra o antigeno de superficie do HBV.

iy

Figura 2 - Interpretacao dos marcadores da infeccao pelo virus da hepatite B
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a deteccao, podendo se prolongar por até seis meses. O
anti-HBc IgM evolui para negatividade apds controle
da infeccdo aguda, mas, em casos de reagudizacio da
hepatite B, pode ser detectado.®

0 HBeAg é marcador da intensa replicacdo viral
e sua deteccio relaciona-se a alta infecciosidade do
HBV.*® Os anticorpos anti-HBc IgG também aparecem
precocemente e normalmente persistem pelo resto da
vida. Nao servem para classificar forma clinica, pois
todos os individuos que foram infectados, curados ou
ndo, apresentam esse marcador. Tem uso epidemiold-
gico, pois indica contato prévio com o virus ou infec¢io
vigente. A presenca de anticorpos anti-HBe indica o
inicio da recuperagio, mas muitos individuos com
forma cronica replicativa da doenga podem apresentar
esse marcador na auséncia do HBeAg.® O marcador
anti-HBs surge durante a fase de convalescenca, apos
o desaparecimento do HBsAg. Sua presenca indica
imunidade contra o HBV. Na auséncia do anti-HBs, o
anti-HBc total passa a ser o tinico marcador isolado
da infec¢o prévia. Em individuos nao expostos a0 HBV
(anti-HBc IgG negativos), a presenca de anticorpos an-
ti-HBs indica imunidade pela resposta vacinal contra
a hepatite B.>!

Na incapacidade de resolu¢io da infeccio aguda,
alguns individuos tornam-se portadores cronicos do
HBV. Nesses casos, a persisténcia do HBsAg por mais
de seis meses sinaliza para a infec¢do cronica. Na
hepatite B cronica, os marcadores HBsAg e HBV-D-
NA permanecem presentes e detectdveis. A avaliacdo
do HBeAg e anti-HBe, junto aos demais marcadores,
auxilia no monitoramento e avaliacio da fase clinica
da infeccao.®

A testagem para hepatite B deve ser ofertada ou soli-
citada para todas as pessoas de maior vulnerabilidade
a0 agravo. Aquelas cujos resultados forem negativos
devem ser encaminhadas para vacinago.'**

Na infeccio pelo HCV a maioria das pessoas infec-
tadas é assintomatica e o rastreamento € feito pela
deteccdo de anticorpos anti-HCV utilizando teste de
imunoensaio ou teste rapido. Nas pessoas com resul-
tados reagentes, a complementacio do diagndstico
€ feita por teste molecular, no caso, a reacdo em ca-
deia da polimerase mediada por transcricio reversa
(reverse transcriptase-polymerase chain reaction,
RT-PCR) para detectar o RNA do HCV, confirmando
a infeccdo ativa, aguda ou cronica. A testagem para
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hepatite C deve ser solicitada para todos os individuos
em situacoes de risco para a infeccdo.!**

Tratamento

Néo esta disponivel tratamento antiviral especifico
para a hepatite A, apenas medicamentos para alivio
dos sintomas, os quais geralmente desaparecem dentro
de dois meses.”

Durante a infeccio aguda pelo HBV, apenas medi-
das de suporte sao suficientes, visto que mais de 90%
apresentam resolucdo espontanea. Se houver neces-
sidade de tratamento, utilizam-se os inibidores de
transcriptase reversa.>* No Brasil, a escolha é o fuma-
rato de tenofovir desoproxila ou o entecavir.”’ Medidas
preventivas devem ser tomadas para todos os contatos
expostos, indicando-se imunoglobulina e vacinagio
para aqueles soronegativos ou com sorologia desco-
nhecida, segundo critérios estabelecidos.”

Apos seis meses de persisténcia do HBsAg no sangue,
a infeccio pelo HBV € considerada cronica e deve ser
avaliada clinica e virologicamente para decisao sobre
necessidade de terapia medicamentosa. O tratamento
da forma cronica da hepatite B tem como principal
objetivo a supressao viral, evitando, com isso, a progres-
s30 da hepatopatia e o 6bito. A negativacio do HBsAg
e soroconversao para o antiHBs (cura funcional) se-
ria o resultado ideal, mas raramente alcancado. Ndo
cumprindo esse objetivo, 0 aparecimento do anti-HBe,
areduco da carga viral e a normalizacio das enzimas
hepiticas passam a ser os desfechos alternativos.’*

Devido a sua complexidade, esse tratamento deve
ser instituido com orientagdo do especialista, visto que
depende de multiplas variaveis clinicas e laboratoriais,
como a presenca de acometimento hepatico signifi-
cativo, resposta imunoldgica a infeccio, carga viral e
fatores de risco para a progressdo da doenca (idade e
historico familiar de hepatocarcinoma).’”> A biopsia
hepitica pode ser ttil para avaliar o grau de agressao
tecidual e para os casos em que seja necessario descar-
tar doenca hepdtica de base.” A definicdo de terapia
antiviral na infeccao cronica pelo HBV depende, a
principio, do grau da hepatopatia, da concentragao de
aminotransferases e da carga viral (HBV-DNA).*®

Objetivamente, a infeccao pelo HCV pode ser cura-
da utilizando-se tratamento antiviral de acdo direta.
Entretanto, por ser uma infec¢do assintomatica na
maioria dos casos, grande niimero de pessoas infectadas
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I Hepatites virais

Principais farmacos e associa¢des mais frequentes para o tratamento da hepatite C

Sofosbuvir + daclatasvir

Sofosbuvir/ledipasvir

Sofosbuvir/velpatasvir

Elbasvir/grazoprevir

Glecaprevir/pibrentasvir

Ribavirina

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Hepatite C e Coinfeccdes.”!

Figura 3 - Principais farmacos e associagdes mais frequentes para o tratamento da hepatite C

ndo sdo diagnosticadas e ainda existe limitacdo de
acesso 2 terapia em alguns locais.”* Esse tratamen-
to deve ser acompanhado por especialistas, visto
sua complexidade.

As alternativas terapéuticas para o tratamento da
infecciio pelo HCV incorporadas ao SUS apresentam
elevada efetividade terapéutica, confirmada por res-
posta virologica sustentada (Figura 3). Comparando-se
situacdes clinicas semelhantes, todos os esquemas
propostos apresentam efetividades também similares.
Caracteristicas que os diferenciam sdo as indicagoes
para determinadas populagdes, a comodidade posol-
gica, o controle mais acessivel e 0 custo. A terapia tem
como objetivo a resposta viroldgica sustentada, que
significa negativaco persistente do RNA viral apds 12
a 24 semanas do término do tratamento.*!

Vigilancia, prevencao e controle

Anotificacao dos casos de hepatites virais € compul-
soria para todos os estados do pais desde 2016. Todos
0s casos suspeitos também devem ser comunicados
semanalmente as autoridades de satide.”

A prevencio da infeccio pelo HAV depende da me-
lhoria das condigdes sanitirias da populacio e da
realizacdo da vacinacdo (criancas até os 5 anos de
idade e pessoas expostas a maior risco da infeccio),
segundo os critérios do Centro de Referéncia para
Imunobioldgicos Especiais.”® No entanto, em adultos,
deve ser considerada também a transmissdo sexual,
indicando e incentivando praticas sexuais seguras.
No caso de exposicio de risco para a hepatite A, ha in-
dicacio de testagem e as pessoas negativas podem ser
vacinadas até 14 dias apos a exposicao.”

Para o controle da infec¢do pelo HBV, a melhor
estratégia é a vacinagdo, que apresenta elevados

percentuais de efetividade, os quais variam de acordo
com a idade (criangas pré-termo e pessoas acima de
60 anos apresentam menores percentuais de viragem
sorologica) e a presenca de comorbidades, a exemplo
de pessoas em hemodialise, pessoas com hepatopatias,
neoplasias e aquelas portadoras do HIV.?5660-62

0 fato de que 90% das infeccdes pelo HBV adquiri-
das no periodo perinatal evoluem para a cronicidade
fundamentam as estratégias de vacinacdo universal
de todos os recém-nascidos, independentemente de a
mde ser portadora cronica do virus.’*® Essa estratégia
€ fundamental para cumprir o objetivo de controlar a
hepatite B até 0 ano 2030.5%

As orientacdes e cuidados com as pessoas usudrias
de drogas ilicitas e aquelas que praticam atividade
sexual sem protecio adequada sdo as estratégias que
potencialmente podem trazer melhores resultados na
redugdo das infecgdes pelo HCV.*'* Qutra forma de
controle da infeccio pelo HCV € a terapia antiviral
de acdo direta contra o virus, cujo sucesso ampliou
a discussao sobre o tratamento como estratégia para
prevengdo da doenga.*

Populacbes e situagdes especiais

A abordagem das hepatites causadas pelos virus
HAV, HBV e HCV durante a gravidez exige atencdo sobre
os aspectos profilaticos envolvidos tanto na transmis-
sdo horizontal quanto na transmissdo vertical desses
virus. Para a redug@o e controle de exposicdes de ris-
co, s30 necessarios os fundamentos comportamentais
e sanitarios da profilaxia primaria, acrescidos dos
recursos da imunoprofilaxia ativa e passiva, quando
existentes.”>% Sabe-se que o controle da transmissdo
vertical do HBV e do HCV depende da triagem univer-
sal dessas infeccoes durante o pré-natal. De forma
geral, durante o pré-natal é importante identificar
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se os parceiros das gestantes ndo infectadas sdo por-
tadores dessas infeccdes, o que permite a adocdo de
estratégias que reduzem as infeccdes agudas durante a
gravidez, a exemplo da inclusdo do parceiro na assis-
téncia pré-natal ¥’

Hepatite A na gesta¢éo

0 periodo curto de viremia e os cuidados durante o
parto (evitando o contato do feto com fezes maternas)
justificam a raridade da transmissao vertical do HAV.%
0 parto vaginal é o mais indicado para essas mulheres
e a amamentagdo natural é liberada.®

Tanto a imunoglobulina quanto a vacina contra o
HAV sdo seguras para uso durante a gravidez. Em caso
de exposicdo a fatores de risco clinicos, ocupacionais e
de estilo de vida, além de viagens para 4reas de elevada
prevaléncia, a imunoprofilaxia pode ser utilizada.'*™

Hepatite B na gestagdo

As proporgoes de cronicidade da infeccao pelo HBV
sd0 mais elevadas quanto mais precocemente ocorrer
a infecgdo.” Por isso, o controle da transmissao ver-
tical potencialmente reduz a ocorréncia de hepatite
cronica, cirrose e hepatocarcinoma.™”

Orienta-se a pesquisa do HBsAg na primeira opor-
tunidade no pré-natal e sua repeticio no momento do
parto.” Para gestantes soronegativas, deve-se iniciar o
esquema vacinal de trés doses. A informacio vacinal
ndo exclui a necessidade de verificar se a gestante é
portadora do HBV em todos esses momentos, pois nio
ha certeza de viragem sorologica vacinal mesmo apos
as trés doses da vacina.”

Com funcdo hepdtica normal o progndsti-
co da infeccdo pelo HBV ndo € modificado pela
gravidez e a infeccao ndo altera o prognostico gesta-
cional.”*”” Em caso de comprometimento hepitico, os
prognosticos materno e perinatal poderdo ser negati-
vamente afetados.”

A ocorréncia de transmissao vertical do HBV é
influenciada pela carga viral, pela positividade do
HBeAg e do anti-HBe da portadora e pela idade ges-
tacional (infec¢do adquirida no fim da gestacio
aumenta o risco de alta carga viral na hora do par-
to). Sem nenhuma intervencao profilatica, o risco de
transmissao vertical em portadoras cronicas varia de
5% a 30% (média de 8%). No entanto, se a gestante for
portadora do HBeAg, a propor¢do de transmissao ver-
tical é elevada, mas extremamente variavel, ocorrendo
em 80% a 90% das vezes.36
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Durante o pré-natal de gestantes portadoras
cronicas do HBV, estdo contraindicadas todas as
condutas invasivas sobre o feto e cimara amnidtica
(amniocentese e cordocentese). Havendo exposicio
de risco, esta indicada a imunoprofilaxia, utilizando,
em grupos musculares diferentes, a primeira dose da
vacina e imunoglobulina hiperimune anti-hepati-
te B (0,06ml/kg de peso corporal, maximo de 5mlL,
intramuscular) 567478

Além da rotina laboratorial usual, devem ser
solicitados os seguintes exames para gestantes porta-
doras do HBV: provas de funcdo hepatica, marcadores
da infec¢do ainda ndo solicitados (entre eles HBeAg,
anti-HBc, anti-HBe, anti-HBs) e carga viral. Todas as
gestantes que apresentam carga viral do HBV superior a
200.000UI/mL (correspondentes a 1 milhao de copias/
mL) ou positividade para HBeAg devem fazer profilaxia
da transmissao vertical. Alteracdes da funcio hepatica
indicam necessidade de tratamento de longo prazo e
néo apenas profilaxia (Figura 4).%

Para a profilaxia da transmissdo vertical do HBY,
esta indicado o uso de antivirais inibidores nucleosi-
dicos da transcriptase reversa (lamivudina, tenofovir
e telbivudina).®” No Brasil, a op¢do € o fumarato de
tenofovir desoproxila (300mg, via oral, dose unica
diaria), iniciado a partir da 28* semana de gravidez,
prolongando-se no puerpério para evitar eventual
aumento da carga viral.”* Considerando a necessidade
de tratamento prolongado em gestantes portadoras
do HBV, também se utiliza o fumarato de tenofovir
desproxila. Até 0 momento, considera-se que o uso do
entecavir durante a gravidez nao € seguro, devendo
ser evitado nesse periodo.*” Da mesma forma, também
no esta indicado para ser usado durante o periodo de
amamentagao.®!

0 parto vaginal é liberado para mulheres portadoras
do HBYV, evitando-se episiotomia e partos instrumenta-
lizados (forceps ou vicuo) e clampeando rapidamente
o corddo umbilical. A amamentagdo natural também
estd liberada.®

Todos os recém-nascidos de mulheres porta-
doras do HBV deverdo receber a primeira dose da
vacina e a imunoglobulina especifica contra o HBV
(0,5mL intra-muscular), de preferéncia nas primeiras
12 horas de vida, conforme apresentado no algoritmo
da Figura 4. Existem varios esquemas para a admi-
nistracdo das doses adicionais da vacina, alguns com
duas, outros com trés doses adicionais.”* Paises como
China, Malasia e Hong Kong, entre outros, utilizam o
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Triagem universal com exame soroldgico (HBsAg)*

HBsAg positivo

HBsAg negativo

Vacinara mae

Cargaviral do HBV® ou HBeAg‘
(se carga viral ndo estiver disponivel, avaliar funcdo hepética)

|

Carga viral (<200.000 Ul/mL) ou

Carga viral (=200.000 Ul/mL) ou
HBeAg positivo

Carga viral (>200.000 Ul/mL)
Alteracdo persistente das
aminotransferases > duas vezes o
valor de normalidade

HBeAg negativo

Sem profilaxia medicamentosa

Iniciar profilaxia com tenofovir

Iniciar terapia prolongada*

l

l

Primeira dose da vacina contra HBV e imunoglobulina especifica no recém-nascido;
Programar as préximas doses da vacina.

Fonte: modificado e adaptado de World Health Organization, 2020.”

Notas: a) HBsAg — antigeno de superficie do HBV; b) HBV — virus da hepatite B; c) HBeAg — antigeno “e” do HBV; d) Iniciar terapia prolongada com fumarato de tenofovir desoproxila, pois entecavir

nao é sequro para lactante.*®'

Figura 4 - Algoritmo das intervencdes preventivas para prevencao da transmissao vertical do virus da hepatite B

calenddrio de duas doses adicionais administradas no
segundo e sexto meses de vida do recém-nascido.*®
Nos Estados Unidos da América e no Canada, utiliza-se
também o esquema de duas doses adicionais adminis-
tradas no segundo e sexto meses de vida. No entanto,
se 0 recém-nascido for pré-termo ou com peso abaixo
de 2,0kg, o esquema vacinal considera trés doses adi-
cionais da vacina, administradas no segundo, quarto
e sexto meses de vida.”>* No Brasil, o Programa Na-
cional de Imunizagoes indica esquema vacinal de trés
doses adicionais 2 dose administrada no momento do
parto, utilizando vacinas combinadas (vacina pen-
tavalente) administradas no segundo, quarto e sexto
meses de vida, independentemente de prematuridade
ou peso do neonato.”*’

Seja qual for o esquema vacinal utilizado, a si-
tuacdo do recém-nascido deve ser acompanhada até
se definir se a infeccdo foi confirmada ou descartada
e a soroconversdo aferida.”" No Brasil, indica-se essa

avaliacio entre 30 e 60 dias ap0s a ultima dose da va-
cina anti-HBV.*

Hepatite C na gestagdo

Em 2020, o Ministério da Sadde incorporou a
triagem universal da infeccdo pelo HCV durante a
gravidez.® A grande resisténcia a triagem pré-natal do
HCV € que ndo existe profilaxia farmacoldgica ou imu-
ne para reduzir sua transmissao vertical.* No entanto,
existem estratégias comportamentais e assistenciais
que reduzem esse risco, como realizar o controle
profiltico e terapéutico de outras infecgdes, proibir
propedéutica invasiva sobre a cimara amnidtica ou
fetal e evitar tempo prolongado de corioamniorrexe.
Durante o parto deve-se evitar o uso da episiotomia,
indicando-se o clampeamento rapido do corddo um-
bilical.®#% Além disso, € mais uma oportunidade de
identificar portadores do HCV, que podem se beneficiar
do tratamento posteriormente.
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A transmissao vertical do HCV ocorre entre 3,8% e
7,8% das gestantes com infeccao cronica, mostrando
associagdo positiva com a carga viral”" Essas pro-
porcdes de transmissdo vertical variam também a
depender da idade gestacional em que ocorreu a infec-
cdo aguda e da presenca de comorbidades, a exemplo
da infecgdo pelo HIV Néo existe confirmagio de que
0 HCV possa causar malformacio fetal **

Tem sido observado que a infeccio pelo HCV em
gestantes associa-se com progndsticos perinatais
adversos, como restricao de crescimento fetal e pre-
maturidade.””*® Néo parece que esses resultados sejam
decorrentes apenas do efeito do HCV, mas também dos
indmeros fatores que coexistem nessas gestantes.’*
Independentemente de acio isolada ou em associacdo,
0 que se confirma € a necessidade de identificar as ges-
tantes portadoras dessa infeccdo e indicar assisténcia
pré-natal apropriada e seguimento adequado a seus
filhos.*® Tanto o parto vaginal quanto aamamentagao
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I Hepatites virais

Abstract

This article discusses viral bepatitis, a theme addressed
by the Clinical Protocol and Therapeutic Guidelines to
Comprehensive Care for People with Sexually Transmitted
Infections and, more precisely, by the Clinical Profocols
and Therapeutic Guidelines for Hepatitis B and Hepatitis
C and Coinfections, published by the Brazilian Ministry of
Health. Besides the broad spectrum of health impairment,
hepatitis A, B and C viruses also present different forms
of transmission, whether parenteral, sexual, vertical or
oral. Among the stralegies suggested for the control of
viral hepatitis, in addition to behavioral measures, are
expanded diagnosis, early vaccination against hepatitis
A and bepatitis B viruses, and access to available
therapeutic resources. Considering vertical transmission
of the hepatitis B and hepatitis C viruses, screening for
pregnant women with chronic hepatitis B and C is an
important perinatal bealth strategy, indicating with
precision those who can benefit from the prophylactic
inferventions.

Keywords: Hepatitis A; Hepatitis B; Hepalitis C;
Vaccines; Therapeutics; Disease Prevention.

Resumen

Este articulo aborda las hepatitis virales, tema que
hace parte del Protocolo Clinico y Directrices Terapéuticas
para la Atencion Integral a Personas con Infecciones de
Transmision Sexual y mas precisamente de los Profocolos
Clinicos y Guias Terapéuticas para Hepatitis B, Hepatitis
C y Coinfecciones, publicados por el Ministerio de Salud.
Ademds del amplio espectro de deterioro de la salud,
los virus de las hepatitis A, B y C presentan diferentes
Jormas de transmision, como parenteral, sexual, vertical
u oral. Entre las estralegias sugeridas para el control de
las hepatitis virales, estdn las medidas conductuales,
el diagnostico ampliado, la vacunacion precoz contra
los virus de las hepatitis A y B y el acceso facilitado a
los recursos terapéuticos disponibles. Considerando
la transmision vertical de los virus de la hepatitis B
y G, la identificacion de embarazadas portadoras
crénicas de estos virus es importante estrategia de salud
perinatal, indicando quiénes pueden beneficiarse de las
intervenciones profildcticas.

Palabras clave: Hepatitis A; Hepatitis B; Hepatitis C;
Vacunas; Terapéutica; Prevencion de Enfermedades.
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Resumo

Este artigo aborda as transmissoes vetorial, sexual e vertical do virus Zika, tema contemplado no Protocolo Clinico e
Diretrizes Terap€uticas para Atencao Integral as Pessoas com Infecches Sexualmente Transmissiveis, publicado pelo Ministério
da Satide do Brasil em 2020. Embora no Brasil o virus Zika seja predominantemente veiculado pelo Aedes aegypti, as vias
vertical e sexual de transmissao apresentam expressiva importancia para a satide reprodutiva. A transmissao sexual demanda
o uso de intervencdes profilaticas especificas, incluindo o uso do preservativo masculino ou feminino, principalmente entre
casais que planejam gravidez. A transmissao vertical é ligada a graves anormalidades estruturais do sistema nervoso central e
ainda n4o ha vacina e nem recursos farmacoldgicos conhecidos que possam preveni-la. Como a doenga é predominantemente
assintomatica, o ndo cumprimento dos principios basicos de cuidados e orientacdes relacionadas a dispersao da infeccio
transcende a gravidade dos sintomas da doenca.
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I Infec¢do pelo virus Zika

Apresentacao

O presente artigo estd relacionado ao capitulo
sobre o virus Zika que compde o Procotolo Clinico e
Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para Atencdo Integral
as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis
(IST), publicado pela Secretaria de Vigilancia em Sau-
de, do Ministério da Satide do Brasil. Para a elaboracao
do PCDT, foram realizadas a selecio e a analise das evi-
déncias disponiveis na literatura e discussao com um
painel de especialistas. O referido PCDT foi aprovado
pela Comissdo Nacional de Incorporacdo de Tecnolo-
gias no Sistema Unico de Satide (Conitec)' e atualizado
pelo grupo de especialistas do PCDT em 2020.

Embora no Brasil o virus Zika seja
predominantemente veiculado pelo
Aedes aegypti, as vias vertical e sexual
de transmissdo apresentam expressiva
importdncia para a satide reprodutiva.
A transmissdo vertical causa
anormalidades estruturais graves do
sistema nervoso central.

Aspectos epidemiolégicos

0 virus Zika pertence a familia Flaviviridae, gé-
nero Flavivirus, e foi isolado pela primeira vez em
Uganda (Africa), em 1947.2% As infeccies em seres
humanos foram esporadicas por cerca de meio século,
antes de surgirem de forma epidémica em algumas
ilhas do Pacifico e na América do Sul.* Nesse periodo
de disseminagao em diferentes condicdes mesologicas,
o virus desenvolveu importantes mutagdes, caracteri-
zando duas linhagens diferentes, a linhagem africana
e a linhagem asiatica.’ Paralelamente a essas adapta-
¢des genomicas, o potencial patogénico do virus Zika
foi modificado.®” Atualmente, apontam-se evidéncias
de que as formas de transmissao do virus, entre elas
a sexual, sofrem influéncias dessas mutacoes virais.®

Em abril de 2015, o virus Zika foi identificado pela
primeira vez nas Américas, sendo o primeiro caso re-
portado na Bahia, Brasil. Ao final de janeiro de 2016,
sua circulagio autoctone ja havia sido relatada em

mais de 20 paises ou territorios nas Américas do Sul,
Central e do Norte, no Caribe e em Cabo Verde, na
Africa Ocidental.*

A evolugdo da incidéncia da infecio pelo virus
Zika no Brasil esta representada na Figura 1. Pode-se
observar uma importante redugdo dos casos apos o
pico epidémico de 2015-2016. Nesse periodo, foram
notificados 37.011 casos em 2015; 216.207 em 2016;
17.452 em 2017; 8.024 em 2018; 10.768 em 2019; e
3.692 até a Semana Epidemioldgica 23 de 2020.2

As trés formas mais estudadas da transmis-
sdo do virus Zika sdo a transmissdo vetorial,
decorrente da picada do mosquito, a transmissao
vertical e a transmissdo sexual.’® Este artigo versa
sobre as transmissdes vertical e sexual (sexo vaginal,
anal e oral), devido ao foco do PCDT. No Brasil a trans-
missdo vetorial € a mais frequente. Esta se da pela
picada de artropodes infectados, sendo o Aedes aegypti
o principal vetor no pais. Note-se que € 0 mesmo mos-
quito que transmite os virus da dengue, chikungunya
e febre amarela."

A transmissao transplacentaria do virus Zika traz
em seu contexto imensa preocupacdo decorrente do
seu potencial para causar anormalidades estrutu-
rais do sistema nervoso central embriondrio e fetal.
Varios mecanismos sao evocados para explicar como
o virus chega ao embrido e ao feto. Como o sincicio-
trofoblasto € resistente a infeccio pelo virus Zika,"
no inicio da gravidez alguns mecanismos sao utili-
zados, possibilitando a entrada do virus na vilosidade
corionica, dentre os quais se destaca a clivagem das
glicosaminas por uma proteina nao estrutural do virus
(non-structural, NS1).'° Dentro da vilosidade, o virus
Zika infecta os macrofagos (células de Hofbauer), onde
provoca intensa proliferacdo e hiperplasia celular."'®

Estudos descreveram a presenca de virus Zika no
sangue, sémen, urina e saliva, sugerindo que o virus
também poderia ser transmitido por esses fluidos
corporais, mas destacaram a raridade da ocorrén-
cia.’* Em localidades de elevada frequéncia do
mosquito vetor, ha dificuldade de estabelecer o risco
atribuivel 2 transmissdo primaria pela via sexual.
Assim, essa via de transmissdo tem maior importancia
e maior potencial de investigacdo em paises onde a
infeccao pelo virus Zika nio seja endémica,”* embo-
ra também possa ocorrer em paises com transmissao
ativa por artropodes.”® Essa forma de transmisso ja
foi relatada em pelo menos 13 paises sem transmissio
por mosquito.”*
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Fonte: Informacdes numéricas retiradas das referéncias 9, 10, 11 e 12.

Figura 1 — Numero de casos notificados de infeccao pelo virus Zika no Brasil, da Semana Epidemioldgica 45 de 2015 até

a Semana Epidemioldgica 23 de 2020

A transmissao sexual do virus Zika foi sugerida em
2011 nos Estados Unidos da América, relatando o caso
de uma mulher infectada pelo virus quando seu par-
ceiro retornou de viagem do Senegal em 2008, durante
a qual foi infectado.” Posteriormente, foi relatada a
presenca do RNA do virus Zika em amostras de sémen
por mais tempo do que em amostras de sangue e urina
em paciente apresentando hematospermia.*

Estudo realizado em Padova (Italia), de janeiro de
2016 a janeiro de 2017, demonstrou que o virus Zika foi
detectado em sémen de cinco entre dez homens testa-
dos, com eliminaco de até 370 dias e uma depuracio
média de 25 dias, No entanto, de forma geral, este pe-
riodo de eliminagao viral € extremamente variavel. %
Embora a detec¢do viral nos fluidos ndo signifique
viabilidade para nova infeccio, a transmissao sexual a
partir de homem infectado est4 facilitada, visto que o
sémen apresenta maior carga viral e periodo mais pro-
longado de eliminacio do que no soro e na urina.’' No
entanto, ha descricao de casos de transmissao sexual
também a partir de mulher infectada para suas parcei-
ras e parceiros sexuais.”* Também ja foi demonstrada
a transmissao do virus Zika no relacionamento sexual
passivo e ativo entre homens.*%

Aspectos clinicos

A infec¢do pelo virus Zika é descrita como uma
doenca febril aguda, autolimitada, com duracio de
trés a sete dias, geralmente sem complicacdes graves.

Epidemiol. Serv. Saude, Brasilia, 30(Esp.1):e2020609, 2021

A maior parte das infeccdes € assintomatica, mas
20% a 25% das pessoas infectadas apresentam ma-
nifestacdes clinicas inespecificas, sendo necessario
realizar o diagnostico diferencial laboratorial em re-
lagdo a chikungunya e a dengue.’** Deve-se suspeitar
da infeccdo na presenca de dois ou mais dos sintomas
descritos na Figura 2. A definicao de caso suspeito € a
mesma para pessoas residentes em dreas endémicas e
para viajantes procedentes dessas dreas, assim como
para seus contatos de pratica sexual sem protecao.”
Dentre todas as possiveis complicacdes em de-
corréncia da infeccdo pelo virus Zika, destacam-se
aquelas ocorridas como desfechos gestacionais e as
neuroldgicas. Mesmo em vista das imprecisdes sobre
a prevaléncia dessas complicacdes, visto que nio se
conhece a incidéncia real das infeccdes (considerando
0s assintomaticos), a associacao causal entre as com-
plicacdes gestacionais e neurologicas e a infeccdo pelo
virus Zika ja foi cientificamente estabelecida.!* Con-
siderando-se as complicacdes gestacionais, estima-se
que as taxas de abortamento (1,2% a 3,9%), defeitos
oculares (1,0% a 7,5%), 6bito fetal (0,7% a 1,6%) e
malformagoes (3,1% a 22,8%) sejam aumentadas em
decorréncia da infec¢do durante a gravidez ¢ A
complicagdo neuroldgica mais temida em adultos € a
sindrome de Guillain-Barré, cuja frequéncia estimada
por estudos meta-analiticos varia de 0,01% a 1,23%."748
Do ponto de vista reprodutivo masculino, nos casos
em que o virus atinge o testiculo, aponta-se a agressao
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Sinais e sintomas Dengue Zika Chikungunya
- . o ) Sem febre ou subfebril <38°C Febre alta >38°C
Febre (duracdo) Acima de 38°C (4 a 7 dias) (1-2 dias subfebril) (2-3 dias)
- Surgem a partir do quarto diaem | Surgem no primeiro ou segundo dia Surgem em 2-5 dias
Manchas na pele (frequéncia) 30%-50% dos casos em 90%-100% dos casos em 50% dos casos
Dor nos mdsculos (frequéncia) +++/+++ ++/+++ +/+++
Dor articular (frequéncia) +/+++ +H/+++ +++/+++
Dor articular (intensidade) Leve Leve/moderada Moderada/intensa
Ederpa d a a.rt|cula_gao Raro Frequente e leve Frequente e de moderado a intenso
(frequéncia e intensidade)
Conjuntivite (frequéncia) Rara 50%-90% dos casos 30%
Cefaleia (frequéncia e intensidade) +++ ++ ++
Prurido Leve Moderado/intenso Leve
Hipertrofia ganglionar (frequéncia) Leve Intensa Moderada
Discrasia hemorrdgica (frequéncia) Moderada Ausente Leve
Acometlment9 ngurologlco Raro Mais frequgnte que dengue e Raro (predominante em neonatos)
(frequéncia) chikungunya

Fonte: adaptado de Duarte et al. (2016), Secretaria Estadual de Satide de Pernambuco (2015) e Duffy et al. (2009).

Figura 2 — Frequéncia comparativa de sinais e sintomas mais comuns na infeccdo pelos virus da dengue, Zika e chikungunya

do virus Zika aos tecidos testiculares, cujo prognéstico
dependera da intensidade da resposta imune e infla-
matoria, podendo variar de simples reducio reversivel
do ntimero de espermatozoides até atrofia testicu-
lar. ¥ Avaliacdo realizada entre homens retornando
de areas endémicas da infeccio pelo virus Zika para
uma cidade europeia sem transmissao por mosquitos
encontrou hematospermia macroscopica em 9,1%,
hematospermia microscopica em 81,8% e oligosper-
mia em 60% deles.”!

Diagnéstico

0 diagnostico laboratorial durante a infeccao aguda
pelo virus Zika se baseia na deteccio do RNA viral
pela reacdo em cadeia da polimerase, mediada por
transcricao reversa (reverse transcription polymerase
chain reaction, RT-PCR) em soro ou sangue até sete
dias ap6s o inicio dos sintomas, ou em amostra de
urina até 14 dias. Embora existam casos em que o
RNA viral pode ser detectado por mais tempo, tanto no
s0ro como na urina e no sémen, essa possibilidade nao
colabora para o diagnostico da fase aguda da doenca.**

Nos casos de manifestaches clinicas compativeis
com infec¢o pelo virus Zika, com resultado negativo
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no exame diagnostico por RT-PCR, ou se j transcor-
reram mais de sete dias desde o inicio dos sintomas,
deve ser solicitado exame sorologico visando identifi-
car imunoglobulina M (IgM) para o virus Zika e para
dengue. A IgM pode ser detectada, em média, a partir
do 8° dia, e a imunoglobulina G (IgG), a partir do 17°
dia apds o inicio da infeccio. Todo teste sorologico deve
ser interpretado com cautela, visto o elevado niimero
de reacbes cruzadas com outros Flavivirus.>*>

Se o resultado da sorologia for negativo para os dois
virus, descarta-se a infe¢do por ambos. Se algum dos
dois for positivo, deve ser solicitado o teste por neu-
tralizacio de reducdo de placas, se disponivel. Se a
reducdo for >10 para o virus da dengue e <10 para
o virus Zika, confirma-se infeccio por dengue. Se o
resultado for >10 para o virus Zika e <10 para o virus
da dengue, confirma-se a infeccdo por virus Zika. Se
for >10 para os dois virus, confirma-se infec¢do por
Flavivirus e, se for <10 para os dois, descartam-se as
duas infecgoes.*

Pela sobreposicio de sintomas, em regides
de elevada prevaléncia das arboviroses, o diagnos-
tico diferencial da infeccao pelo virus Zika deve ser
feito com todas as doencas exantematicas, dentre
elas chikungunya, dengue e sarampo. Em gestantes,
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obrigatoriamente amplia-se esse diagnostico diferen-
cial, considerando-se sifilis, toxoplasmose, rubéola,
citomegalovirus e herpes (STORCH), todas elas com
potencial de provocarem malformacdes fetais,*® am-
pliada para Z-STORCH ao incluir as malformacGes
provocadas pela sindrome congénita do virus Zika.

Tratamento

Atualmente, nao ha tratamento especifico para as
infecgdes pelo virus Zika. O manejo implica tratamen-
to sintomatico, que inclui hidratacao, analgésicos e
antipiréticos, devendo-se evitar os anti-inflamatorios
ndo esteroidais até que o diagndstico de dengue seja
descartado.* Esse principio vale também para as ges-
tantes. No caso de sequelas mais graves, como doencas
neuroldgicas, deve haver acompanhamento médico
para avaliar o tratamento adequado a ser aplicado,
prioritariamente em centros especializados.®

Vigilancia, prevencao e controle

A notificacdo dos casos suspeitos da infeccdo pelo
virus Zika é obrigatoria para todos os estados do Brasil.
A medida foi publicada no Didrio Oficial da Unido por
meio da Portaria n® 204, de 17 de fevereiro de 2016.
Todos os casos suspeitos também devem ser comuni-
cados as autoridades de satde, semanalmente. Para
gestantes com suspeita de infeccao pelo virus ou de
obito suspeito, a notificacdo é imediata, ou seja, deve
ser feita em até 24 horas.*

Um dos fatores que reforca a importancia das
medidas de profilaxia primaria fundamenta-se na
inexisténcia de vacina ou tratamento especifico con-
tra a infeccdo pelo virus Zika e nem de métodos de
prevengdo secunddria para a transmissdo vertical 't
Na profilaxia primaria, destacam-se o controle de
criadouros de Aedes aegypti e o uso de repelentes e
roupa apropriadas. Também se deve considerar que
0s mosquitos Aedes aegypti tém habitos preferen-
cialmente diurnos e sdo dependentes de claridade e
temperaturas mais elevadas.” Estratégias de controle
bioldgico da populacao desses vetores ttm se mostra-
do promissoras, como 0 uso da bactéria Wolbachia
pipiensis,”* que interfere na reproducio do Aedes
aegypti fazendo com que os ovos de fémeas livres da
infeccao ndo eclodam quando forem fertilizados por
um macho infectado por Wolbachia >

Geraldo Duarte e colaboradores

Visando objetivamente ao controle da disseminaco
sexual do virus Zika, deve-se reforcar a importancia
do uso do preservativo (feminino ou masculino) em
todos os casos de possivel exposicao vetorial ou sexual
em viagens a areas de transmissdo elevada e retor-
no a dreas nao endémicas, ou mesmo apos infeccao
diagnosticada.?300¢!

Em termos de parcerias sexuais, é fundamental
adotar medidas que reduzam a transmissao entre
pessoas infectadas e desenvolver estratégias para
diminuir a cadeia de transmissao, por meio da iden-
tificacdo e gestdo adequada das parcerias sexuais. A
comunicagdo de risco e a informacio adequada aos
usuarios dos servigos de satide sao fundamentais. Uma
abordagem diferenciada por género é importante,
considerando que as respostas dos homens e das
mulheres com relacdo a prevengdo tém-se mostrado
diferentes. A consciéncia sobre a doenca esta relacio-
nada a atitude mais preventiva e protetora por pessoas
de ambos os sexos."

Segundo as orientacdes tanto dos Centros para o
Controle e Prevencdo e Doencas dos Estados Unidos da
América quanto da Organizacao Mundial da Satide, a
quarentena de medidas sexuais protetivas ou absten-
cdo sexual quando do retorno de viagens a regides
endémicas € de 90 dias para o homem e de 60 dias
para a mulher. Para o caso de parceiro de gestante que
retorne de regido endémica da infecco pelo virus Zika
ou que tenha a infeccao diagnosticada, esses organis-
mos internacionais também partilham a orientacao de
sexo protegido ou até de abstinéncia sexual pelo tempo
restante da gravidez.”® Essas orientagdes podem ser
seguidas pelos profissionais brasileiros até que sejam
incorporadas na proxima edi¢io do PCDT.

A infecgéo pelo virus Zika durante a gestagdo

A transmissao vertical do virus Zika, a qual pode
ocorrer em qualquer momento da gestacdo, tem
sido associada a graves e deletérios desfechos ges-
tacionais. Embora a frequéncia de transmissdo
vertical do virus Zika entre gestantes assintomaticas
seja dificil de ser mensurada, ha confirmagdo de
sua ocorréncia.’’ A persisténcia do RNA viral é mais
prolongada entre gestantes, provavelmente devido a
replicacdo viral na placenta, aumentando a exposicio
fetal e o risco de malformacdes congénitas até entre
mdes assintomaticas.* %
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0 espectro do acometimento do sistema nervoso
central embriondrio ou fetal causador de malforma-
¢0es e sua patogenia ainda nio estao completamente
estabelecidos. Sabe-se que o virus Zika tem tropismo
por células neurais progenitoras e que, no cérebro
embriondrio ou embrionario/fetal, ele interrompe o
crescimento, a proliferacdo, a migracio e a diferencia-
¢do de células neuronais, com graves consequéncias
para o neurodesenvolvimento, 04166768

Quando a infeccdo ocorre durante o primeiro e
o segundo trimestres de gravidez, ha maior risco de
anormalidades estruturais do sistema nervoso cen-
tral do embrido e do feto. Essas infeccdes apresentam
mais frequentemente um quadro variado de alteraces
anatomicas, que resultam em ventriculomegalia, cal-
cificagdes intracranianas e microcefalia.''*35%

As alteracdes neonatais decorrentes da infeccdo
pelo virus Zika foram agrupadas sob a denominacio
de sindrome congénita do virus Zika, incluindo a mi-
crocefalia com colapso do cranio, cortices cerebrais
finos com calcificagdes subcorticais, despropor¢io

facial, hipertonia, espasticidade, hiperreflexia, convul-
soes, irritabilidade, artrogripose, cicatrizes maculares,
manchas focais da retina pigmentar, cegueira e perda
neurossensorial da audigio.””

A evolugdo da frequéncia de microcefalia como
complicadora da gravidez no Brasil, entre os anos
de 2015 e 2020, foi publicada no Boletim Epidemio-
logico da Secretaria de Vigilancia em Satde (Figura
3).” A medula espinhal também pode ser acometida,
exibindo distor¢ao arquitetural, perda neuronal grave
e microcalcificagdes.* No entanto, outras alteracdes
também tém sido observadas em infeccdes ocorridas
no terceiro trimestre da gravidez, mas detectadas
tardiamente, as vezes ap0s o nascimento, como de-
feitos oculares, disfagia, microcefalia, diminuicao da
acuidade auditiva, anormalidades eletroencefalogra-
ficas e convulsdes, dentre outros agravos a sadde.”
Somente a prospec¢do das criancas expostas ao vi-
rus Zika na vida intrauterina poderd subsidiar um
entendimento mais ampliado da sindrome congénita
do virus Zika.”

A) Por ano epidemioldgico de notificacao

B) Por SE de notificacdo de 2020
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Fonte: Boletim Epidemioldgico da Secretaria de Vigilancia em Satide, Ministério da Satide. Dados atualizados em 09/03/2020."

Figura 3 - Distribuicao dos casos notificados de sindrome congénita do virus Zika e outras etiologias infecciosas por ano
epidemioldgico de notificacao (A) e por semana epidemioldgica (SE) de notificacdao de 2020 (B), Brasil, 2015

atéaSE10de 2020
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Assisténcia pré-natal de baixo risco ou
risco habitual (gestantes sem indicios
de infecgdo pelo virus Zika)

Para as gestantes de baixo risco ou risco habitual,
a estratégia mais importante referente ao virus Zika é
evitar que elas se infectem por esse virus. Reafirmar
medidas preventivas para a infeccao pelo vetor ou por
via sexual so as estratégias mais eficientes para evitar
a propagacio dessa infeccdo.">* Devem-se orientar as
pessoas que nio moram em 4reas endémicas a evita-
rem viagens a areas onde a frequéncia da infecco pelo
virus Zika seja elevada. !

Do ponto de vista assistencial, apds o surto epidémi-
co de infecco pelo virus Zika, a Federagdo Brasileira
das Associacdes de Ginecologia e Obstetricia recomen-
da a implantacdo do exame ultrassonografico em
torno da 12* semana, de ultrassonografia morfologica
em torno da 22* semana e de um terceiro exame em
torno da 32* semana.”’ Esses exames visam 2 detec-
cdo precoce de alteracGes fetais decorrentes da infeccao
assintomatica materna pelo virus Zika."”!

Atriagem universal da infeccdo prévia por virus Zika
entre “gestantes assintomaticas”, por meio de exames
sorologicos, nao é indicada. Torna-se fundamental
considerar a baixa acuracia dos testes, os potenciais
custos agregados e os escassos beneficios auferidos
por essa medida. No caso de a sorologia ter resultado
positivo, demonstrando a presenca de anticorpos para
0 virus, € preciso assegurar que nio seja dada uma
falsa impressao de seguranca, o que poderia reduzir o
cuidado da gestante em relacio as outras arboviroses
(dengue, chikungunya e febre amarela), doencas que
também podem apresentar desfechos maternos e peri-
natais deletérios.”"

Nos casos sugestivos da infeccdo pelo virus Zika,
a gestante deve procurar atendimento médico e sub-
meter-se a0 exame fisico e laboratorial, na tentativa
de orientar o diagnéstico.” A Federacdo Brasileira das
Associacdes de Ginecologia e Obstetricia indica que,
a partir da confirmacio diagndstica, a gestacdo seja
considerada como de alto risco perinatal.”

Assisténcia pré-natal para gestantes com
diagnéstico de infeccéo pelo virus Zika

Uma grande demanda de suporte psicoldgico mar-
ca a assisténcia pré-natal de gestantes com diagndstico
de virus Zika, sendo esta uma interven¢ao fundamen-
tal, além do cumprimento das orientaches basicas

Geraldo Duarte e colaboradores

do pré-natal, como o cuidado relacionado a pressao
arterial e ganho de peso, nutricao adequada, exames
laboratoriais rotineiros e vacinas.**’

Atualmente, sdo conhecidas mais de 500 causas de
microcefalia, além da infeccio congénita pelo virus
Zika, com variados graus de gravidade. Considerando-
-se que a conduta de tratamento e acompanhamento
da gestacdo, assim como da crianca ao nascer, pode ser
influenciada pela etiologia, destaca-se a importancia
da realizacio de exames diagnosticos para detectar o
agente teratogénico. No caso da infeccdo pelo virus
Zika, a realizacao do RT-PCR do liquido amniotico ob-
tido pela amniocentese pode ser uma alternativa para
a realizacio do diagnostico diferencial,’” consideran-
do-se a possibilidade de resultados falso-negativos.*

Nos casos de acometimento fetal, a assisténcia
pré-natal demandara cuidado com a vitalidade fetal
por meio da cardiotocografia e ultrassonografia. A fre-
quéncia de retornos dependera de cada quadro clinico
fetal, nao havendo condicdes de protocolar intervalos
rigidos entre as consultas.'”

Parto e amamentagdo

De forma geral, mesmo as criancas acometidas pela
sindrome congénita do virus Zika suportam bem o tra-
balho de parto, considerando-se o parto vaginal como
preferencial para as maes.”””> Também se considera
que o aleitamento natural seja o ideal para as criangas
nascidas de maes portadoras da infeccao pelo virus
Zika. Nao havendo contraindicacio de alimentacio
por via oral, estara liberada a amamentacdo.’

Reproducao assistida

Até 0 momento, nao ha casos descritos de trans-
missao vertical do virus Zika decorrente de gravidez
que tenham utilizado técnicas de reproducio assisti-
da, mas se recomendam alguns cuidados para casais
em tratamento para infertilidade. Sao eles: a) apre-
sentar sorologia IgM negativa cinco dias antes do
procedimento; b) aguardar até 90 dias apos o apare-
cimento de sinais e sintomas relacionados a infeccao
pelo virus Zika quando o homem foi infectado ou re-
late exposicdo sexual de risco ou viagem para regides
endémicas dessa infec¢o; ¢) aguardar até 60 dias apos
sinais/sintomas relacionados a infeccio pelo virus
Zika quando a mulher foi infectada ou relate exposi-
cao sexual de risco ou viagem para regides endémicas
para essa infeccio.”%757
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Abstract

This article addresses vector, sexual and vertical
transmission of Zika virus, a topic covered in the Clinical
Protocol and Therapeutic Guidelines for Comprebensive
Care for People with Sexually Transmitted Infections,
published by the Brazilian Ministry of Health in 2020.
Although in Brazil Zika virus is transmitted most
predominantly by Aedes aegypti, the vertical and sexual
transmission roules are of significant importance for
reproductive health. Sexual transmission demands the
use of specific prophylactic interventions, including
the use of male or female condoms, especially among
couples planning pregnancy. Vertical transmission is
linked to severe structural abnormalities of the central
nervous system and there is still no vaccine or known
pharmacological resources that can prevent it. As the
disease is predominantly asymptomatic, failure to
comply with basic principles of care and guidelines
related to the spread of infection transcends the severity
of the symptoms of the disease.

Keywords: Zika Virus; Sexually Transmitled Infections;
Vertical — Transmission;  Microcephaly;,  Congenital
Abnormality; Disease Prevention.
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Resumen

Este articulo aborda la transmision vectorial, sexual
y vertical del virus Zika, tema tratado en el Protocolo
Clinico y Directrices Terapéuticas para la Alencion
Integral a Personas con Infecciones de Transmision
Sexual, publicado por el Ministerio de Salud de Brasil en
2020. Aunque en Brasil el virus Zika sea principalmente
transmitido por Aedes aegypti, las vias vertical y sexual
de transmision son de gran importancia para la salud
reproductiva. La transmision sexual exige el uso de
intervenciones profildcticas especificas, incluido el uso de
condones masculinos o femeninos, especialmente enire
las parejas que planean un embarazo. La transmision
vertical estd ligada a graves anomalias estructurales
del sistema nervioso central y lodavia no existe una
vacuna o recursos farmacologicos conocidos que puedan
prevenirla. Como la enfermedad es predominantemente
asintomdltica, el incumplimiento de los principios
bdsicos de atencion y las pautas relacionadas con la
propagacion de la infeccion trasciende la gravedad de
los sintomas de la enfermedad.

Palabras clave: Virus Zika; Infecciones de
Transmision Sexual; Transmision Vertical; Microcefalia;
Anormalidad Congénila; Prevencion de Enfermedades.
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Resumo

Este artigo aborda a violéncia sexual, tema que compde o Protocolo Clinico e Diretrizes Terap€uticas para Atencdo Integral
as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis, publicado pelo Ministério da Satide do Brasil. Sdo apresentadas
orientacdes a0s gestores para o manejo programatico e operacional, com foco na rede de atendimento as pessoas em situagoes
de violéncia sexual, recomendacdes aos profissionais de satide acerca de medidas profilaticas de gravidez e de infeccdes
sexualmente transmissiveis virais e nao virais, além das estratégias para as acoes de vigilancia. A violéncia sexual constitui um
problema amplo, extrapola o campo de satide e envolve desafios conceituais e programaticos tanto para os profissionais de
satde, na linha de frente na atencio as pessoas afetadas, quanto para a sociedade, em termos de possiveis formas de prevengzo.
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I Violéncia sexual

Apresentacao

0 artigo aborda a violéncia sexual, tema que
compde o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
(PCDT) para Atencdo Integral as Pessoas com Infec-
¢oes Sexualmente Transmissiveis (IST), além do PCDT
para Profilaxia Pds-Exposicio de Risco a Infeccdo
pelo HIV, IST e Hepatites Virais e do PCDT para Ma-
nejo da Infeccio pelo HIV em Criancas e Adolescentes,
publicados pelo Ministério da Satide do Brasil. Para a
elaboragio dos protocolos, foram realizadas a selecio e
a analise das evidéncias disponiveis na literatura e sua
discuss@o, em um painel de especialistas. O PCDT para
Atencdo Integral as Pessoas com IST foi aprovado pela
Comissao Nacional de Incorporaco de Tecnologias no
Sistema Unico de Satide (Conitec)!, sendo atualizado
pelo grupo de especialistas em IST em 2020.

Avioléncia sexual constitui uma das
principais formas de violagdo dos direitos
humanos, atingindo o direito a vida, a
satide e d integridade fisica.

Introducao

Conceitua-se violéncia sexual como “qualquer ato
sexual, tentativa de obter um ato sexual, comentarios
ou investidas sexuais indesejadas, ou atos de trafico
sexual ou de outra forma direcionados contra a se-
xualidade de uma pessoa, por meio de coercdo, por
qualquer pessoa, independentemente de seu relaciona-
mento com a vitima, em qualquer ambiente, incluindo,
mas n2o se limitando a casa e ao trabalho”*

Avioléncia sexual € problema estrutural de diversas
sociedades contemporaneas, muitas vezes negligencia-
do, podendo afetar pessoas de ambos os sexos e todas
as faixas etdrias, com graves consequéncias fisicas e
traumas emocionais tanto para as vitimas como para
seus familiares.® Trata-se de um evento multidimen-
sional, presente em todas as classes sociais, racas
e etnias, relacoes de género e orientacio sexual. Ela
constitui uma das principais formas de violacdo dos
direitos humanos, atingindo o direito a vida, a satde e
a integridade fisica.*®

0 enfrentamento da violéncia sexual requer
a participacio de oOrgdos das 4reas da saude,

educacdo, trabalho, seguranca publica, justica, e de
direitos humanos, e exige politicas publicas interseto-
riais e agOes integradas do Estado e da sociedade geral.
Destaca-se a importancia do respeito a diversidade e
as identidades de género, garantindo-se o acesso aos
direitos em todas as areas e privilegiando-se a satide
das pessoas afetadas.*”’

Um dos tipos graves, e mais comuns, de violéncia
sexual é o estupro, definido como “penetracio fisica
forcada ou coagida, mesmo que leve, na vulva ou anus,
usando o pénis, outras partes do corpo ou um objeto”.?
0 crime de estupro € definido no Codigo Penal bra-
sileiro como o “ato de constranger alguém, mediante
violéncia ou grave ameaca, a ter conjungio carnal ou
a praticar ou permitir que com ele se pratique outro
ato libidinoso”.?

0 tema da violéncia sexual tem alcancado noto-
riedade. Todavia, faz-se necessario propor agendas
de pesquisa que contribuam com a producio de
evidéncias cientificas nesse campo.**'® Registros
apontam que o sexo feminino € o mais afetado, repre-
sentando mais de 80% das vitimas de violéncia sexual.®
No Brasil, entre os anos de 2011 e 2018, foram notifi-
cados 1.282.045 casos de violéncia contra mulheres.’

Embora a literatura cientifica reconheca que a
violéncia sexual afeta majoritariamente as mulheres,
é importante também dar luz aos eventos de violén-
cia sexual contra vitimas do sexo masculino. Estudo
que analisou dados de estupro nos anos de 2017 e
2018 identificou que a faixa etdria mais afetada no
sexo masculino foi a de criangas de 5 a 9 anos, repre-
sentando cerca de um quarto dos casos, e que o auge
da vitimizacdo ocorreu em meninos com 7 anos de
idade.® Nao se deve considerar apenas a notificacio des-
ses eventos e suas consequéncias fisicas e psicossociais,
sugerindo-se, também, o aprofundamento de estudos
que analisem o vicuo empirico dessa realidade."
Observa-se que, embora aspectos relativos a propria
constituicio das masculinidades predisponham os
homens a0 nio reconhecimento da experiéncia desse
tipo de evento, situacdes de conflitos armados, deslo-
camentos e migracoes apresentam alta incidéncia de
violéncia sexual afetando homens.'**

Pesquisa e andlise sobre a ocorréncia de violén-
cia sexual no ano de 2019 no Brasil mostrou que
somente 7,5% desses crimes sdo notificados as au-
toridades policiais;® quanto ao estupro, mais de
60% deles sdo cometidos contra vulneraveis, ou seja,
pessoas com idade inferior a 14 anos, consideradas
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juridicamente incapazes para consentir relacao sexual.
Na mesma categoria encontram-se as pessoas incapa-
zes de oferecer resisténcia, independentemente de sua
idade, como alguém que esteja sob efeito de drogas,
enfermo ou apresente alguma deficiéncia, como deter-
mina a Lei n°® 12.015, de 7 de agosto de 2009. 0 mesmo
estudo citado evidencia a predominancia de agressores
do sexo masculino em mais de 80% dos casos.”

E necessdrio considerar que a violéncia sexual
também afeta pessoas transexuais, um grupo social de
alta vulnerabilidade para violéncia e para IST. Revisao
sistemdtica, baseada em 74 estudos junto a essa po-
pulagdo, desenvolvidos no Brasil e em outros paises,
revelou que o estigma e o preconceito estdo relacio-
nados 2 identidade de género e a orientacio sexual,
expressos na alta prevaléncia de eventos de violéncia
fisica e sexual contra esse grupo social.'®

Uma das consequéncias da violéncia sexual € a
possibilidade de transmissao de IST," o que provoca
medo e ansiedade nas vitimas, especialmente quando
esta relacionada ao virus da imunodeficiéncia hu-
mana (human immunodeficiency virus, HIV). Por
esse motivo, deve-se ofertar assisténcia imediata a
vitima por meio de atendimento clinico-laboratorial,
profilaxia pos-exposicio (PEP) de risco para infeccio
pelo HIV, hepatites virais e IST ndo virais (gonorreia,
sifilis, infeccdo por clamidia, tricomoniase e cancroi-
de), atendimento psicologico e social, prevencdo de
gravidez indesejada, além das orientacdes adequadas
sobre os procedimentos médicos e direitos legais.'

Estudo transversal que estimou a ocorréncia de
gravidez e IST decorrente de violéncia sexual no es-
tado de Santa Catarina, entre os anos de 2008 e 2013,
identificou que mais de 7% das vitimas engravidaram
e mais de 3% foram acometidas por uma IST."” O risco
dessas infeccdes depende do tipo de exposicio (vaginal,
anal ou oral), niimero de agressores, recorréncia da
exposicao, ocorréncia de traumatismos genitais, idade
da vitima e sua susceptibilidade (condi¢ao himenal e
presenca prévia de outras IST)."”

A violéncia sexual, quando praticada pela parceria
intima, envolve afetividade, tornando seu enfrenta-
mento ainda mais desafiador. O ato esta relacionado a
fatores sociais, culturais e econdmicos e, muitas vezes,
sua ocorréncia é favorecida por valores, ideologias e
normas que a naturalizam.>" Intervém nesses proces-
sos relacdes estruturais, iniquidades de género, fatores
individuais e formas de compreensio da violéncia por
parte da sociedade.”’

Maria Luiza Bezerra Menezes e colaboradores

Por essas razoes, além do pleno conhecimento e
implementacdo das diretrizes terapéuticas de parte
dos profissionais de satide, deve-se garantir o acesso
das vitimas de violéncia sexual aos diferentes servicos
de apoio ao processo de recuperagdo e cura do trau-
ma, em uma perspectiva abrangente da satde fisica,
mental e sexual.?!

Profilaxia das infeccoes
sexualmente transmissiveis em
situacoes de violéncia sexual

0 atendimento apds a ocorréncia de violéncia
sexual € uma urgéncia, para a qual se deve garantir
acesso e acolhimento, reconhecendo as especificidades
das populacdes-chave e prioritrias. Esse atendimento
deve ser realizado em local adequado, com garantia de
privacidade e sem julgamentos morais. Uma avaliacio
inicial do paciente deve incluir um didlogo acerca do
contexto relacionado a situacio da violéncia e a perti-
néncia da prescricdo da profilaxia.”>*

Recomenda-se a iniciagdo imediata da profila-
xia das IST ndo virais em todos os casos de violéncia
sexual, sempre que possivel.”> Em gestantes, a pro-
filaxia pode ser administrada em qualquer idade
gestacional.’® Eventualmente, o esquema profilatico
pode ser postergado em funczo de algumas condicdes
que dificultem a adesdo, como pessoas em situacio
de extrema fragilidade fisica ou emocional, ou pode
ser evitado, em casos de intolerancia gastrintestinal
aos medicamentos. O esquema profilatico para IST
ndo virais em situacdes de violéncia sexual é apresen-
tado na Figura 1.

A PEP para HIV, hepatites virais e outras IST é uma
estratégia de prevencdo ofertada pelo Sistema Unico de
Satide (SUS) e consiste no uso de medicamentos para
reduzir o risco de adquirir essas infeccdes.'*** A PEP
para HIV é uma tecnologia inserida no conjunto de
estratégias da chamada Prevencio Combinada, cujo
principal objetivo é ampliar as formas de intervencio
para evitar novas infecgdes pelo HIV.® A Prevencio
Combinada conjuga diferentes acdes e contempla a
combinacdo das intervengdes biomédica, comporta-
mental e estrutural, aplicadas aos ambitos individual
e coletivo.”> A PEP para o HIV consiste no uso de antir-
retrovirais por um periodo de 28 dias e deve-se iniciar,
no maximo, até 72 horas apos a exposicdo. O esque-
ma preferencial deve incluir combinacdes de trés ou
quatro antirretrovirais, devendo ser composto por dois
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< Posologia
Infeccéo sexualmente . : :
TR Medicamento Adultos e adolescentes commaisde | Criangas e adolescentes com
45kg, inclusive gestantes menos de 45kg
. — ) .2’4 milhoes de unidades |nte’rn_ac|on_a|_s (.UI)’ 50.000 Ul/kg, IM, dose tinica (dose
Sifilis Benzilpenicilina benzatina | intramuscular (IM) em dose tnica (dividida o ’ .
N mdxima total: 2,4 milhdes Ul)
em duas injecdes)
Ceftriaxona 500mg, 1ampola, IM, Ceftriaxona: 125mg, IM, dose Unica
Gonorreia Ceftriaxona + azitromicina | dose Uinica mais azitromicina 500mg, 2 mais azitromicina: 20mg/kg de peso,

comprimidos, VO, dose dnica (total dose: 1g)| VO, dose tinica (dose maxima total: 1g)

Infecgdo por clamidia Azitromicina

500myg, 2 comprimidos, VO, dose Unica
(dose total: 1g)

20mg/kg de peso, VO, dose tnica (dose
madxima total: 1)

Tricomoniase Metronidazol*®

500myg, 4 comprimidos VO, dose tnica (dose| 15 mg/kg/dia, divididos em 3 doses/
total: 29)

dia, por 7 dias (dose didria mdxima: 2g)

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral as Pessoas com Infeccoes Sexualmente Transmissiveis.”?
Notas: a) A administracdo profilética do metronidazol ou suas alternativas pode ser postergada ou evitada em casos de intolerdncia gastrintestinal a0 medicamento conhecida; e deve ser postergada
nos casos em que houver prescri¢do de contracepgao de emergéncia e de profilaxia pos-exposicao; b) O metronidazol néo podera ser utilizado no primeiro trimestre de gestacdo.

Figura 1 - Esquema profilatico para infeccdes sexualmente transmissiveis nao virais em situacoes de violéncia sexual

inibidores de transcriptase reversa nucleosideos, prefe-
rencialmente coformulados, associados a outra classe,
geralmente inibidores de integrase, preferencialmente
dolutegravir, ou inibidores de protease com ritonavir,
como adjuvante farmacoldgico.'®**” A apresentacio e
as posologias de antirretrovirais preferenciais, recomen-
dados no Brasil para PEP, encontram-se na Figura 2.

Para as gestantes, o esquema preferencial de te-
rapia antirretroviral deve ser tenofovir e lamivudina,
composto com atazanavir/ritonavir nas doses de
atazanavir 300mg (um comprimido) e ritonavir
100mg (um comprimido), via oral, ambos uma vez ao
dia, ou raltegravir na dose de 400mg a partir da 14*
semana de gestacdo (um comprimido, via oral, duas
vezes ao dia).'

Mulheres lactantes devem ser orientadas sobre
os potenciais riscos de transmissio do HIV pelo leite
materno®™® e, nos casos em que sofreram violéncia
sexual, orientadas para a interrupcao temporaria da
amamentaco. Durante o periodo de janela imunolo-
gica, recomenda-se a extracdo e descarte do leite; uma
vez, realizado um exame de controle para o HIV na
12* semana apos inicio da PEP e sendo seu resultado
ndo reagente, autoriza-se a reintroducio do aleita-
mento materno.'®

Na pritica clinica, o diagndstico de abuso sexual
em bebés, criancas e adolescentes € dificil e depende,
também, da atencdo e sensibilidade do profissional de
satide.”” Os comportamentos possivelmente indicativos

de que uma crianca foi abusada sexualmente incluem
perpetracio sexual ou brincadeiras inadequadas a seu
desenvolvimento, como tocar repetidamente nos or-
gios genitais de um adulto ou pedir a2 um adulto que
toque em seus genitais.*

Em que pesem essas manifestacoes, evidéncias in-
dicam que a violéncia sexual em criancas permanece
invisivel aos servigos de satde.”' Criancas apresentam
maior vulnerabilidade as IST devido, entre outros fato-
res, 2 imaturidade anatomica e fisiologica da mucosa
génito-anal. O diagndstico de uma IST em uma crianca
pode ser o primeiro sinal de abuso sexual e, portanto,
deve ser investigado.** A maioria das queixas sao
inespecificas; porém, sangramento ou trauma retal
ou genital, e IST ndo adquiridas no periodo perinatal,
por transmissao vertical, devem chamar a atengao do
profissional de satide.”

0Os esquemas e posologias da PEP para o HIV nessa
faixa etaria, especialmente nas criangas com menos de
12 anos, devem ser ajustados.” Para criancas com mais
de 12 anos, considerando-se a seguranca e facilidade
de prescricdo, recomenda-se tenofovir e lamivudina
associados ao dolutegravir.'83¢

Ressalta-se que os adolescentes tém direito 2 PEP
mesmo sem a presenca dos pais ou responsaveis legais.
Nesses casos, conforme previsto no Estatuto da Crianca
e do Adolescente — Lei n° 8.069, de 13 de julho de 1990
—, deve-se avaliar a capacidade de discernimento do
adolescente, salvo nas situacdes de violéncia.”
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Medicamento Apresentacao

Posologia

lamivudina 300mg

Comprimido coformulado (tenofovir 300mg +

1 comprimido via oral (V0) 1x/dia

Tenofovir? + Lamivudina

lamivudina 150mg

Na indisponibilidade da apresentacdo coformulada:
comprimido tenofovir 300mg + comprimido

Na indisponibilidade da apresentacao coformulada:
1 comprimido VO Tx/dia + 2 comprimidos VO 1x/dia

Dolutegravir

Comprimido dolutegravir 50mg

1 comprimido VO 1x/dia

Fonte: adaptado do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Profilaxia Pés-Exposicao de Risco a Infecgdo pelo HIV, IST e Hepatites Virais."
Nota: a) Contraindicado para pessoas com insuficiéncia renal aguda e na pré-concepgao; em mulheres em idade fértil, descartar gravidez e orientar o uso regular de contraceptivo eficaz; ndo
recomendado para pessoas em uso de fenitoina, fenobarbital, oxicarbamazepina, carbamazepina, dofetilida e pilsicainida.

Figura 2 - Apresentacao e posologias de antirretrovirais preferenciais para profilaxia pos-exposicao

Se a pessoa em situacdo de violéncia referir que
ndo foi vacinada ou estd com o esquema vacinal
incompleto contra hepatite B, deve-se administrar a pri-
meira dose da vacina ou completar o esquema vacinal.
Nao se recomenda o uso rotineiro de imunoglobulina
humana anti-hepatite B, exceto se a vitima for sus-
cetivel, e se o responsavel pela violéncia for reagente
a0 antigeno de superficie do virus da hepatite B (HB-
sAg) ou pertencente a um grupo de risco, como, por
exemplo, pessoas que usam drogas ilicitas. Quando
indicada, a imunoglobulina humana anti-hepatite B
deve ser aplicada o mais precocemente possivel, até, no
maximo, 14 dias apds a exposicao.'®

Prevencao da gravidez em
situacao de violéncia sexual

Entre as etapas do atendimento 2 mulher vitima
de violéncia sexual, constam as orientacdes acerca da
prevencdo da gravidez indesejada. Para aquelas que
decidirem por essa profilaxia, deve-se prescrever e dis-
ponibilizar levonorgestrel na dose de um comprimido
de 1,5mg via oral ou dois comprimidos de 0,75mg,
dose tnica (ou fracionada em duas tomadas a cada
12 horas), até cinco dias apds a relacdo sexual. Esse
método propicia vantagens sobre 0 método de Yuzpe
(administracio de contraceptivos hormonais com-
binados na dosagem de 200mcg de etinil estradiol e
Img de levonorgestrel em dose tinica ou dividida em
duas tomadas, com intervalo de 12 horas),* haja vista
sua maior eficicia, pois apresenta falha em apenas 2%
a 3% dos casos, e seguranca, pela menor ocorréncia
de interacdes medicamentosas e baixa ocorréncia de
efeitos colaterais. %

Quando, inevitavelmente, a gravidez decorre de
violéncia sexual, o abortamento é permitido pelo De-
creto-Lei n° 2.848, de 7 de dezembro de 1940, artigo
128, inciso II do Codigo Penal brasileiro e outras nor-
mas infralegais. 3%

Assisténcia e articulacao da
rede de atendimento em
situacao de violéncia sexual

0 atendimento as pessoas em situacao de violéncia
sexual no SUS deve estar em conformidade com a nor-
ma técnica vigente do Ministério da Satude.”" Ele deve
se realizar conforme a Lei n® 12.845, de 1° de agosto de
2013% (dispde sobre o atendimento obrigatorio e inte-
gral pelo SUS), o Decreto n° 7.958, de 13 de marco de
2013% (estabelece diretrizes para o atendimento pelos
profissionais da Seguranca Publica e da rede de aten-
dimento do SUS), e 0 art. 5° da Portaria GM/MS n° 485,
de 1° de abril de 2014*' (redefine o funcionamento do
servico de atencdo as pessoas nessas situagoes).

0 servico de satide, em geral, pode representar um
espaco privilegiado para identificacdo de uma pessoa
que sofreu ou sofre violéncia sexual, desde que o profis-
sional de satide esteja sensivel e atento a determinados
sinais e sintomas apresentados durante o atendimen-
to. Uma vez identificada a violéncia sexual, campre a
esse profissional encaminhar a vitima para um servico
especializado na oferta de atendimento emergencial e
integral. Nesse tipo de servico, a pessoa é acolhida por
uma equipe multidisciplinar, recebe medicamentos e
as orientagdes necessarias.

Destaca-se a importancia da escuta e registro
qualificado do fato ocorrido, realizacio de exames cli-
nicos, ginecoldgicos, laboratoriais, coleta de vestigios,
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contracepcao de emergéncia, profilaxias para IST
virais (HIV e hepatite B) e ndo virais, notificacio
epidemioldgica compulsoria em 24 horas (ficha de
notificacdo da violéncia), acompanhamento social,
psicoldgico e seguimento ambulatorial 24

A assisténcia a pessoa em situacdo de violéncia
sexual demanda a estruturacdo das redes de atencao
de forma intersetorial, articulada e comprometida,
oferecendo acesso ao cuidado qualificado. Os 6rgaos
governamentais responsaveis pelas politicas de satde
e segurancga devem identificar as organizacdes e ser-
vicos disponiveis no territdrio, aptos a contribuir com
essa assisténcia: Delegacia da Mulher, Delegacia da
Crianca e do Adolescente, Conselho Tutelar, Conselho

dos Direitos da Crianca e do Adolescente, Centro de Re-
feréncia de Assisténcia Social, Instituto Médico Legal,
Ministério Ptiblico, Casas Abrigo, grupos de mulheres,
creches, entre outros. O fluxo e os problemas de acesso
e de manejo dos casos, em cada nivel dessa rede, pre-
cisam ser debatidos e planejados periodicamente.
Ainda que o municipio n@o disponha de uma rede
de saxide totalmente estruturada, com disponibilidade
de todos os servicos necessarios para o atendimen-
to integral de pessoas que sofrem violéncia sexual, é
importante que ele conte com uma infraestrutura mi-
nima e equipes capacitadas para o atendimento inicial,
e que esteja articulado com outros municipios para
garantir o seguimento em servicos especializados.”

Etapa

Estruturacao da rede intrassetorial e intersetorial

Mapeamento dos servicos governamentais e ndo governamentais que atuam no cuidado integral, na promogdo, defesa e
protecao dos direitos das pessoas no territério, inclusive servicos de atendimento ao autor da agresso.

Diagnostico da
situacao

Identificacdo dos servicos de “porta de entrada” para atencdo integral as pessoas em situagao de violéncias.

Protocolos e fluxos de atendimento; articulagdo em rede intrassetorial e intersetorial; tipo de atendimento prestado;
endereqo, telefones, e-mail, horario de atendimento.

violéncias.

Pactuacao com a gestdo local sobre a rede de cuidado e de protecéo social para a atencdo integral as pessoas em situacao de

Mobilizacdo social e | Formalizagao de atos normativos.

direitos

Aliangas estratégicas com Conselhos Tutelares e de Direitos; Centro de Referéncia Especializado de Assisténcia Social (CREA);
Centro de Referéncia de Assisténcia Social (CRAS); associagdes comunitdrias; meios de comunicagdo; Ministério Publico,
Sequranga Piblica; Poderes Legislativo e Judicidrio.

Educacdo
permanente

Sensibilizacdo e capacitacdo de profissionais de sadde dos trés niveis de atencao para acolhimento, atendimento, notificacao
e sequimento dos casos.

Articulacdo com os servicos de promogdo, protecdo e defesa dos direitos das pessoas em situacao de violéncias para a atencao
integral a satide na formagdo continuada.

Articulacdo com as instituicdes de ensino e pesquisa para a insercdo do tema da prevencdo de violéncias e promogdo da
cultura de paz nas disciplinas dos cursos de satde, assisténcia social e educacao.

Planejamento e
gestao

(riacdo de grupo de gestdo colegiada da rede de cuidado e de prote¢do social das pessoas em situacdo de violéncias e suas
familias, para articular, mobilizar, planejar, acompanhar e avaliar as a¢des da rede.

Planejamento das acdes e estratégias para atencdo integral a satide das pessoas em situacdo de violéncias, com base na
realidade local.

Elaboracdo/atualizacao de protocolos de acolhimento e atendimento humanizados.

Adocdo de estratégias de acompanhamento e apoio técnico e psicossocial as equipes de satide que atendem pessoas
envolvidas em situacdo de violéncia; e estimulo a rede intersetorial, para que também siga essas estratégias.

Implantacdo/implementacdo do sistema de vigilancia de violéncias e acidentes 'Viva Continuo’ no Sistema de Informagdo de
Agravos de Notificacdo (Sinan).

Comunicacdo e divulgacao a sociedade da relacao de servicos, com endereco completo e hordrios de atendimento, as pessoas
em situacdo de violéncias (Guia de Servicos).

Fonte: Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atencdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis.”

Figura 3 - Estrutura da rede de cuidados e de protecao social, intrassetorial e intersetorial, as pessoas em situacao de
violéncia sexual
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A Figura 3 apresenta o detalhamento de algumas
etapas essenciais para a materializacdo da rede de
cuidados e de protecdo social (intrassetorial ou in-
tersetorial), que nZo necessariamente seguem uma
hierarquia e podem acontecer de forma concomitan-
te. Os servigos de atencdo as pessoas em situacdo de
violéncia sexual devem estar registrados no Sistema
do Cadastro Nacional de Estabelecimentos de Satide
(SCNES), com o codigo 165.%

As instituicdes de satide devem informar a disponibi-
lizacdo de: (i) atencdo integral as pessoas em situacao
de violéncia sexual (classificacdo 001 do servico espe-
cializado 165), que pode ser organizada em hospitais
gerais e maternidades, prontos-socorros, Unidades de
Pronto Atendimento (UPA) e no conjunto de servigos
de urgéncia ndo hospitalares, devendo atender 24
horas por dia, nos sete dias da semana, e contar com
equipe multiprofissional; (ii) atencao ambulatorial as
pessoas em situagdo de violéncia sexual (classificacio
007 do servigo especializado 165); e (iii) interrupgdo
de gravidez nos casos previstos em lei (classificacdo
006 do servigo especializado 165).*

Em relagdo a assisténcia 2 pessoa em situagio de
violéncia sexual, destaca-se a notificacio compulsoria,
conforme determinam a Portaria GM/MS n° 1.271,
de 6 de junho de 2014, a Portaria GM/MS n° 204,
de 17 de fevereiro de 2016, e o disposto na Lei n° 8.069,
de 13 de julho de 1990 (dispde sobre o Estatuto da
Crianca e do Adolescente e da outras providéncias),”
na Lei n° 10.778, de 24 de novembro de 2003 (estabe-
lece a notificacio compulséria, no territorio nacional,
do caso de violéncia contra a mulher que for atendida
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Abstract

This article addresses sexual violence, a topic that makes
up the Clinical Protocol and Therapeutic Guidelines for
Comprehensive Care for People with Sexually Transmitled
Infections, published by the Ministry of Health of Brazil.
Guidance is given to managers in programmatic and
operational management with a focus on the service
network for people in situations of sexual violence,
recommendations to health professionals  about
prophylactic measures of pregnancy and viral and
non-viral sexually transmitted infections, in addition
to strategies for surveillance actions. Sexual violence is
a broad problem that goes beyond the health field and
involves conceptual and programmatic challenges for
both health professionals, who are at the forefront of care
Jor affected people, and for society, in terms of possible
forms of prevention.
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Resumen

Este articulo aborda la violencia sexual, tema que
integra el Protocolo Clinico y Lineamientos Terapéuticos
para la Alencion Integral a Personas con Infecciones
de Transmision Sexual, publicado por el Ministerio de
Salud de Brasil. Se brinda orientacion a los gerentes en
la gestion programdtica y operativa con enfoque en la
red de servicios para personas en situacion de violencia
sexual, recomendaciones a los profesionales de la salud
sobre medidas profildcticas del embarazo e infecciones
de transmision sexual virales y no virales, ademds de
estrategias para acciones de vigilancia. La violencia
sexual es un problema amplio que va mads alla del
campo de la salud e implica desafios conceptuales y
programadticos tanto para los profesionales de la salud,
que estdn a la vanguardia de la atencion a las personas
afectadas, como para la sociedad, en cuanto a posibles
formas de prevencion.
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Infecciones de Transmision Sexual; Enfermedades de
Transmision Sexual; Protocolos Clinicos.
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Introducao

Este artigo apresenta breve historico de politicas
publicas de enfrentamento as infeccdes sexualmente
transmissiveis (IST) no Brasil. Ele também aborda
lacunas e desafios a serem considerados pelo pais, na
formulagao e implementacio de politicas vindouras.

Panorama global, da Regiao
das Américas e do Brasil

As IST persistem como problema de Satde Pu-
blica mundial. Em 2016, a Organizacio Mundial da
Saide (OMS) estimou uma incidéncia de 376,4 mi-
lhoes de casos de IST curaveis em pessoas de 15 a 49
anos de idade, entre os quais destacaram-se 127,2 mi-
lhdes de casos de clamidia, 86,9 milhdes de casos de
gonorreia e 6,3 milhdes de casos de sifilis. Na Regido

Endereco para correspondéncia:

das Américas, estimaram-se 29,8 milhdes de casos de
clamidia, 13,8 milhdes de casos de gonorreia e 2 mi-
lhdes de casos de sifilis.!

Tais estimativas indicam alta frequéncia das IST e
justificam a estratégia global da OMS e a definicdo de
acdes prioritarias para alcancar metas de eliminagdo
das IST até 2030. Essa estratégia concentra esforgos
(i) na resisténcia antimicrobiana do gonococo e no
risco de coinfeccdo por clamidia, (ii) na elimina-
cdo da sifilis congénita, o que requer ampliacio de
testagem e tratamento de gestantes e populagdes espe-
cificas, e (iii) na infeccao pelo papilomavirus humano
(human papilomavirus, HPV), com énfase em imu-
nizaco para eliminacio do cancer do colo de ttero e
verrugas anogenitais.’
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I Politicas publicas em infeccdes sexualmente transmissiveis

0 Plano de Agdo para Prevencdo e Controle do
HIV/IST (2016-2021) da Organizacio Pan-America-
na da Sadde (OPAS) propde acelerar a eliminacio
das epidemias do virus da imunodeficiéncia humana
(buman immunodeficiency virus, HIV), e das IST
como problemas de Satide Publica na Regido das Amé-
ricas, até o ano de 2030.° Esse planejamento inclui a
estratégia regional para eliminacdo da transmissao
vertical de HIV e da sifilis congénita, com critérios e
indicadores especificos.

No Brasil, os casos de sifilis adquirida, sifilis em
gestantes e sifilis congénita sao de notificacio com-
pulséria.* Dados epidemioldgicos nacionais destacam
o aumento de casos de sifilis entre 2010 e 2018, pe-
riodo em que a taxa de incidéncia de sifilis congénita
aumentou quase quatro vezes, passando de 2,4 para
9,0 casos por mil nascidos vivos, e a taxa de deteccao
de sifilis em gestantes aumentou cerca de seis vezes,
passando de 3,5 para 21,4 casos por mil nascidos vivos.
Asifilis adquirida teve sua taxa de detec¢io aumentada
de 34,1 casos por 100 mil habitantes, em 2015, para
75,8 casos por 100 mil habitantes em 2018.

Estudos sobre prevaléncia de IST no Brasil com
representatividade nacional revelam a magnitude do
problema. Parturientes atendidas em maternidades
publicas apresentaram uma prevaléncia de 9,8% de
clamidia e 1,0% de gonorreia em 2011,° e homens que
procuraram atendimento em clinicas de IST em 2005,
13,1% de clamidia e 18,4% de gonorreia.” Em 2015,
mulheres vivendo com HIV apresentaram prevaléncia
de 2,1% de clamidia e 0,9% de gonorreia,® e 28,4% de
HPV de alto risco.” Em 2017, a prevaléncia de infeccao
por HPV foi de 25,4% em colo de ttero, 36,2% na re-
gido peniana, 25,7% na regido anal e 11,9% na regiao
oral.”® Outro estudo nacional relatou a prevaléncia
de 0,6% de sifilis em conscritos.!! Em 2016, maiores
prevaléncias de sifilis foram observadas em segmentos
de populactes-chave, como homens que fazem sexo
com homens (9,9%),' trabalhadoras do sexo (8,5%)"
e pessoas privadas de liberdade (3,8%)."*

Historico da resposta as IST no Brasil

A Figura 1 resume os marcos historicos das princi-
pais estratégias e acdes no ambito das politicas publicas
em IST no Brasil, a partir da criacdo do Programa Na-
cional de Doencas Sexualmente Transmissiveis e Aids
(PN-DST/Aids) em 1986.

Destaca-se a publicacdo, no ano de 2015, do pri-
meiro Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas
(PCDT) para Atencdo Integral as Pessoas com IST,
aprovado pela Comissdo Nacional de Incorporacio de
Tecnologias no Sistema Unico de Satide (Conitec).”
0 documento define critérios para diagnostico, preco-
niza tratamento, estabelece mecanismos de controle
clinico — a serem seguidos pelos gestores do Sistema
Unico de Satide (SUS) —, baseia-se em evidéncia cien-
tifica e avalia parametros de eficicia, seguranca,
efetividade e custo-efetividade das tecnologias reco-
mendadas.”® Naquela publicacdo, inaugurou-se a
substituicio do termo doenca sexualmente transmis-
sivel por IST, permitindo-se alinhar a designagdo da
OMS? e assim, chamar a atencio do pais para as infec-
cdes assintomaticas e ndo apenas a doenca com sinais
e sintomas. Em 2018, o PCDT foi novamente revisado e
aprovado pela Conitec.”

Entre 2015 e 2016, a parceria do Ministério da
Satide com a Universidade Federal de Santa Catarina
e sitios sentinelas, para o desenvolvimento de estudo
sobre resisténcia do gonococo (Projeto SenGono), via-
bilizou o primeiro programa nacional de vigilancia de
susceptibilidade do gonococo aos antimicrobianos. A
pesquisa de vigilancia, de ambito nacional, analisou
cepas de gonococo em sete sitios sentinelas (compostos
por servicos de assisténcia para IST e laboratorios de
apoio local) e constatou alta resisténcia da bactéria a
tetracilina, a penicilina e ao ciprofloxacino.'®

Em 2018, iniciou-se nova fase do Projeto SenGono,
com a instalacao de mais sitios de coleta e a inclusao
de dois novos antimicrobianos (espectinomicina e
gentamicina) nas analises. No ambito do Projeto Sen-
Gono, estdo sendo pesquisados Neisseria gonorrhoeae,
Chlamydia trachomatis, Mycoplasma genitaliume e
Trichomonasvaginalis, nas amostras de corrimento
uretral; e virus do herpes simples tipos 1 e 2, Trepone-
ma pallidum e Haemophilusducreyi, nas amostras
de tlceras genitais."

0s resultados do Projeto SenGono levaram a publi-
cacio, em 17 de junho de 2020, da Portaria GM/MS
n° 1.553/2020, pela qual o Ministério da Satide insti-
tuiu a vigilancia sentinela da sindrome do corrimento
uretral masculino para monitorar dados em unidades
de satde habilitadas.”’

Considerando-se o desabastecimento mundial e
nacional de penicilina e a dificuldade para sua aquisi-
¢ao pelos estados e municipios no periodo entre 2014
e 2016, a publicacdo da ‘Agenda de Acdes Estratégicas
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2020

Atualizacéo do Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para Atencdo Integral as Pessoas com Infeccdes Sexualmente Transmissiveis (IST)
pelo grupo de especialistas em IST.

Realizacdo de seminérios na web sobre o PCDT de IST, em parceria com a Organizacdo Pan-Americana da Sadde (OPAS) e a Sociedade Brasileira de
Doengas Sexualmente Transmissiveis.

Instituicao da Vigilancia Sentinela da Sindrome do Corrimento Uretral Masculino pela Portaria GM/MS n° 1.553, de 17 de junho de 2020.

Langamento dos resultados do sequenciamento completo do genoma de 548 cepas coletadas na primeira edicao do projeto de vigildncia da
resisténcia ao gonococo (SenGono) (2015/2016).

2019

Institui¢do da Coordenacdo-Geral de Vigilancia das IST na estrutura regimental do Departamento de Doengas de Condicdes Cronicas e IST, da
Secretaria de Vigilancia em Sadde (SVS), pelo Decreto n® 9.795, de 17 de maio de 2019.

Reunido com grupo de especialistas para discutir o PCDT de IST que gerou a atual revisao do documento.

Pactuacdo com as parcerias para renovacdo da‘Agenda de Acdes Estratégicas para Reducdo da Sifilis no Brasil'

Inicio da implantagdo da rede nacional de testes moleculares para clamidia e gonococo junto aos Estados e Distrito Federal.

2018

Atualizacao do guia‘Como prevenir a transmissao vertical de HIV e sifilis no seu municipio’ (parceria com o Fundo das Nacdes Unidas para a Infancia
[Unicef]).

Parceria com Conselho Federal de Medicina (CFM) para realizacao de teste rdpido em gestantes, com a publicagdo da Recomendagao CFM n° 1/2018.

Ampliacdo da vacina contra o papilomavirus humano (HPV) para meninos de 11 a 14 anos de idade, no Sistema Unico de Satide (SUS).

Incorporacdo da deteccdo de clamidia e gonococo por biologia molecular no Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, Medicamentos
e Orteses, Préteses e Materiais Especiais.

Inicio da nova edi¢do do Projeto SenGono.

Inicio do estudo de fase Il sobre a eficacia clinica da cefixima para tratamento da sifilis ativa em mulheres nao gravidas no Brasil.

Publicacdo da Portaria SCTIC/MS n° 42, de 5 de outubro de 2018, sobre a aprovacdo da sequnda edicao do PCDT de IST.

2017

Implantacdo do projeto de resposta rapida a sifilis — ‘Projeto Sifilis Nao’

Publicacdo da 22 edicdo do’PCDT para Prevencdo da Transmissao Vertical de HIV, sifilis e hepatites virais.

Aquisicao e distribui¢do de penicilina cristalina de modo centralizado pelo Ministério da Sadde.

Inclusdo de medicamentos para IST na Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais.

Atualizacéo do tratamento da infeccdo gonocécica anogenital ndo complicada (uretra, colo do dtero e reto).

Lancamento de dados inéditos nacionais de susceptibilidade do gonococo aos antimicrobianos no ambito do Projeto SenGono.

Instituicdo do 3° sabado do més de outubro comoDia Nacional de Combate a Sifilis e a Sifilis Congénita; Projeto de Lei aprovado pela Cémara dos
Deputados, oficializado pela Lei n® 13.430, de 31 de margo de 2017, sancionada pelo presidente da Republica.

Inicio da incorporagao no SUS da vacina contra HPV para meninos de 12 e 13 anos de idade.

Ampliagdo no SUS da vacina contra HPV para meninos e homens vivendo com HIV de 9 a 26 anos de idade, pessoas submetidas a transplantes de
0rgdos solidos, de medula dssea e pacientes oncolégicos.

Apresentagdo de resultados preliminares do Estudo Epidemioldgico sobre a Prevaléncia Nacional de Infecco pelo HPV (Estudo POP-Brasil).

2016

Lancamento da’Agenda de Acdes Estratégicas para Reducdo da Sifilis Congénita no Brasil

Publicacdo do’Manual Técnico para o Diagnéstico da Sifilis, aprovado pela Portaria GM/MS n°®2.012, de 19 de outubro de 2016.

Substituicao/atualizacdo do termo doenga sexualmente transmissivel (DST) por IST, na definicao do entdo Departamento de Vigilancia, Prevencao e
Controle das IST, do HIV/Aids e das Hepatites Virais.

Atualizagao do Album Seriado das IST para profissionais de satide.

Parceria com Conselho Federal de Enfermagem (Cofen) para realizagdo de testagem répida de HIV, sifilis e hepatites virais, com a publicagdo da
Decisdo Cofen n° 244/2016.

Lancamento do painel de indicadores e dados hésicos de sfilis (sifilis em gestantes e sifilis congénita).

Aquisicao e distribui¢o de penicilina benzatina de forma centralizada, pelo Ministério da Sadde.

Inclusdo da sindrome de corrimento uretral masculino na lista nacional de doencas e agravos a serem monitorados por meio da estratégia de
vigilancia em unidades sentinelas.

Inicio do Estudo POP-Brasil.

Continua

Figura 1 - Marco histdrico da resposta as infec¢des sexualmente transmissiveis no Brasil, 1986-2020
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(ontinuagdo
Publicacdo do primeiro PCDT para Atencdo Integral as Pessoas com IST.
Publicacdo do primeiro PCDT para Prevencédo da Transmisséo Vertical de HIV, Sifilis e Hepatites Virais.
Publicacdo do‘Caderno de Boas Préticas sobre Uso de Penicilina na Aten¢do Priméria a Satide’
2015 Parge[ia com o Cofen para ampliar a administracao de penicilina na atencdo basica em sadde, pela equipe de enfermagem, com a publicacdo da
Decisao Cofen n° 0094/2015.
Nova edicdo e ampliacao do Projeto SenGono.
Ampliacdo no SUS da vacina contra HPV para meninas e mulheres de 9 a 26 anos de idade vivendo com HIV.
Descentralizagdo dos testes rapidos de sfilis para unidades da atencdo primdria a satide e maternidades.
Publicacao do‘Protocolo de Investigacdo de Transmissdo Vertical'
Atualizagdo do curso de diagndstico de sifilis no programa de educacdo permanente em diagndstico das IST (Telelab).
20 Incorporacdo no SUS da vacina contra HPV para meninas entre 9 e 13 anos.
Realizagdo do Férum de Consulta Pdblica Nacional das DST.
2012 Implementacdo de testes rapidos de sifilis e HIV na rotina do pré-natal.
2011 Instituicdo da Rede Cegonha.
2010 Sifilis adquirida passou a ser de notificacdo compulsria.
Programa Nacional de DST/Aids torna-se Departamento de Doengas Sexualmente Transmissiveis, Aids e Hepatites Virais, subordinado a SVS/
2009 Ministério da Satde.
Incorporacdo de teste diagndsticos de clamidia e gonorreia na tabela de procedimentos do SUS.
Publicacdo do guia‘Como prevenir a transmissao vertical de HIV e sifilis no seu municipio, em parceria com a Unicef.
2008 Publicacdo da pesquisa sobre ‘Prevaléncias e frequéncias relativas de DST em populacdes selecionadas de seis capitais brasileiras, 2005"
Publicacdo doPlano Operacional para a Reducdo da Transmissao Vertical do HIV e da Sifilis’
2007 Publicacao do‘Protocolo para a Prevencdo de Transmissao Vertical de HIV e Sifilis.
Primeiras iniciativas da implantacéo do Projeto SenGono.
Publicacdo do‘Manual de Controle das DST' (42 edic@o) e do‘Manual de Bolso de Controle da Sifilis Congénita’
2006 Publicagdo do‘Album Seriado das DST"
Publicacdo do‘Caderno de Atencdo Basica 18: HIV/Aids, Hepatites e outras DST-
Sifilis em gestantes passou a ser agravo de notificacdo compulséria.
2005 (riacdo da Rede Nacional de Vigildncia da Resisténcia do Gonococo.
2004 Incluséo dos dados do venereal disease research laboratory (VDRL) no Sistema de Informacdes Hospitalares do SUS (SIH/SUS).
2003 Atualizacdo da definicdo de caso de sifilis congénita.
1999 Publicacdo da 32 edicdo do‘Manual de Controle das DST'
1998 Primeira iniciativa nacional do Ministério da Satide para determinagdo da susceptibilidade do gonococo aos antimicrobianos.®
Publicacdo da 22 edicdo do‘Manual de Controle das DST'
7 Implantagdo do sistema Telelab.
1996 Convite da OPAS-OMS para instituicdo de rede laboratorial de vigilancia de resisténcia ao gonococo.
Publicacdo da 12 edicdo do‘Manual de Controle das DST'
1% Publicacdo das‘Bases Técnicas para Eliminacdo da Sfilis Congénita.’
(riacdo do entdo Programa Nacional de DST e Aids (PN-DST/Aids).
1286 Sifilis congénita passou a ser de notificacdo compulséria.

Figura 1 - Marco histérico da resposta as infec¢des sexualmente transmissiveis no Brasil, 1986-2020
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para Reducio da Sifilis no Brasil’ em 2016,*' como res-
posta a epidemia decretada pelo Ministério da Satde,
teve destaque na decisdo pela aquisicdo centralizada
desses medicamentos, reservada a0 mesmo Ministério
da Satde. As penicilinas benzatina e cristalina para
tratamento da sifilis passaram a fazer parte do compo-
nente estratégico da assisténcia farmacéutica no pais.
Também foi ampliado o uso da doxiciclina para tra-
tamento de sifilis, donovanose e doenca inflamatéria
pélvica.” A referida escassez global de penicilina levou
a busca de alternativas eficazes para tratamento de
sifilis. Como exemplo, em 2018, iniciou-se a fase II de
ensaio clinico para avaliar a eficacia da cefixima no
tratamento da sifilis ativa em mulheres ndo gravidas,
estabelecer opcoes alternativas terapéuticas seguras e
apoiar esforcos para eliminagao da sifilis congénita.”

A partir da incorporacdo da vacinacdo contra o
HPV no SUS, observou-se a necessidade de monitorar
o impacto dessa imunizagio na populacao especifica.
As pesquisas sobre prevaléncia do HPV no Brasil eram
escassas, até entdo." Em 2016, iniciou-se estudo na-
cional de prevaléncia da infeccdo pelo HPV (Estudo
POP-Brasil), uma parceria do Ministério da Satde,
entre outras instituigdes, com a Associacdo Hospita-
lar Moinhos de Vento de Porto Alegre, RS. A pesquisa
buscou determinar a prevaléncia do HPV em pessoas
sexualmente ativas, de 16 a 25 anos de idade, em
todas as capitais brasileiras, além de investigar dife-
rencas regionais de prevaléncia e tipos de virus; seus
resultados finais suprirdo a lacuna de informacio
epidemioldgica, e contribuirdo para estabelecer uma
linha de base e avaliar o impacto da vacinagdo contra
o HPV. Os resultados preliminares da pesquisa, trazidos
a publico ainda em 2016, estimaram alta prevaléncia
de HPV (54,6%), sendo 38,4% de HPV de alto risco para
o desenvolvimento de cancer.**

Desafios e lacunas para controle das IST

0 rapido crescimento da resisténcia antimi-
crobiana da Neisseria gonorrhoeae a multiplos
antibidticos ameaca os esforgos para controle dessa in-
feccdio. Um total de 66% dos 67 paises participantes do
Gonococcal Antimicrobial Surveillance Programme ja
apresentaram elevacdo da resisténcia clinica e i vitro
as cefalosporinas de espectro estendido, entre 2009 e
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2014, sendo essa a tinica monoterapia de primeira li-
nha restante para controle da gonorreia.” A evolugio
das pesquisas deve ter prioridade, incluir o desenvolvi-
mento de novos antimicrobianos para tratamento, da
vacina contra o gononoco e de novos testes rapidos,
com detec¢do simultanea de gonococo e resisténcia
antimicrobiana, para diagndstico e vigilancia.”

No controle da sifilis sdo elencados alguns obje-
tivos desafiantes, incluindo: eliminar a transmissdo
vertical; melhorar a vigilancia dos casos; desenvolver
testes com maior acuracia, para diagnosticar sifilis
ativa, neurossifilis e sifilis congénita; ampliar o acesso
das populagdes mais vulneraveis; e desenvolver al-
ternativas de medicamentos orais e vacinas contra o
Treponema pallidum.”

A falta de conhecimento e a circulacdo de noticias
falsas sobre imunizagdes sio exemplos de fatores que
contribuem para coberturas vacinais baixas na vaci-
nagdo contra HPV. A integracdo dos servigos de satide
com escolas e comunidades é importante para atingir
melhores indicadores, haja vista adolescentes bem
informados constituirem potenciais transmissores
dessas informacdes aos pais.”** Também é relevante
promover a informacio, educacio e comunicacio em
satide voltada a profissionais da drea, visando ampliar
as coberturas vacinais.®%

Consideragobes finais

Persistem desafios e lacunas a serem superados, na
formulagdo e implementacao de politicas publicas em
IST no Brasil. Nesse contexto, ha necessidade perma-
nente de (i) fortalecer o papel da aten¢io primaria a
satide na atenco integral as pessoas com IST e suas
parcerias sexuais, (ii) garantir cobertura vacinal
adequada contra a infeccio pelo HPV, hepatites virais
A e B, (iii) promover informagio, educacio e comu-
nicacdo em satde, (iv) ampliar 0 acesso a testagem
e tratamento das IST, com foco nas populagdes mais
vulneraveis, (v) notificar parcerias sexuais e (vi)
qualificar a abordagem de aspectos da satide sexual
pelos profissionais de satde, para além do ras-
treamento de assintomadticos, prevencdo, manejo
clinico-laboratorial e vigilancia dos casos de infeccao
sexualmente transmissivel.
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