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RESUMO

Introducio: a sifilis é grave quando transmitida para o feto e invade o sistema nervoso central (SNC). Entretanto, o diagndstico correto de neurossifi-
lis congénita (NSC) é um dilema, pois testes para sifilis reagentes no LCR sdo raros. Como critério indireto, o nivel minimo de proteinorraquia pas-
sou de 100 para 150 mg/dL, segundo o Ministério da Satde, em 2003. Objetivo: verificar a prevaléncia de sifilis congénita (SC) e NSC, avaliar a
taxa de falso-positivos (FP) e verdadeiro-positivos (VP) do critério antigo e determinar as diferengas nos titulos de VDRL materno e neonatal e a
evolugdo clinica entre os FP e os VP. Métodos: dados secunddrios de casos notificados como SC e NSC da Maternidade da Universidade de
Pernambuco — Nordeste do Brasil, no periodo de junho de 1998 a junho de 2003, constituiram um banco de dados e andlise pelo Epiinfo, versao
Windows 3.3.2. Os dois critérios de NSC foram comparados, por estudo transversal analitico e de validacdo de teste diagndstico, verificaram-se os
percentuais de FP e VP do critério antigo e adotou-se o teste do qui-quadrado para a avaliac@o das diferencas de titulos de VDRL e ocorréncias neo-
natais entre os FP e os VP. Resultados: 1.036 entre 32.246 nascidos vivos (3,21%) foram diagnosticados com SC, 360 (34,7%) tinham NSC pelo cri-
tério antigo, 282 (27,2%) confirmados pelo critério novo (78,3% dos antigos), representando 78 casos (21,7%) de FP. Nao houve diferenca signifi-
cante (p > 0,05) entre os titulos de VDRL e ocorréncias (ictericia, infec¢do, conjuntivite e hipoxia) entre os FP e os VP. Concluséao: a SC, principal-
mente a NSC, permanece como um grave problema de sadde publica.
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ABSTRACT

Introduction: Syphilis is severe when it is transmitted from mother to child and invades the NSC. However, the correct diagnosis of congenital neu-
rosyphilis (NCS) is a dilemma, because reagents syphilis’s tests in CRL are rare. As indirect criterion the minimum level of protein in CRL changed
from 100 to 150 mg/dL, according to the Ministry of Health in Brazil, in 2003. Objectives: verifying congenital syphilis (CS) and CNS, studying the
rate of false positive (FP) and true positive (TP) of last criterion and determine differences between titles of maternal and neonatal VDRL and clinical
evolutions between FP e TP. Methods: secondary data of notified cases of CS and CNS from the Maternity of the University of Pernambuco -
Northeast of Brazil, from June 1998 to June 2003, constituted the data and analysis bank by Epiinfo, version Windows 3.3.2. The two criteria of CNS
were compared by analytic transversal and validation of diagnostic test studies, the FP and TP of the last criterion were verified and qui square were
applied to determine differences between VDRL titles and neonatal occurrences between FP and TP. Results: 1,036 from 32,246 births (3.21%) had
been diagnosed as CS, 360 (34.7%) had CNS by last criterion, 282 (27,2%) confirmed by new criterion (78,3% of last), representing 78 FP cases
(21.7%). There were no significant differences (p > 0.05) between VDRL titles and occurrences (jaundice, infections, conjunctivitis and hypoxia) bet-

ween FP and TP. Conclusion: CS, mainly CNS, continue like a severe problem oh public health.
Keywords: syphilis, pregnancy, congenital syphilis, neurosyphilis, public health, STD

INTRODUCAO

A sifilis permanece como um grave problema de satide publi-
ca no mundo. A Organizacdo Mundial de Saide (OMS) estima
que existam mais de 12 milhdes de novos casos a casa ano e que
mais de 90% ocorram em paises em desenvolvimento'.

Trata-se de uma doenca infecciosa, sexualmente transmissi-
vel, que cursa com diversas manifestagdes clinicas, decorrentes
de lesdes de vdrios 6rgdos e sistemas, causados pelo Treponema
pallidum?®. Pode se caracterizar por episédios de laténcia, quando
o portador da infec¢do é completamente assintomético®. Embora
conhecida pela humanidade hé vdrios séculos*, continua sendo
um dos mais graves desfechos adversos preveniveis da gestagdo.
O tratamento da mulher grdvida com penicilina benzatina, até 30
dias antes do parto, reduz, em muito, as complica¢des, como
abortamento, prematuridade, natimortalidade, seqiielas nos bebés
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e Obito neonatal>®. Dai o pré-natal ser um momento importante,
principalmente para o combate as formas congénitas’.

Quando nio diagnosticada e devidamente tratada, a transmissao
vertical do Treponema pallidum ocorre por via transplacentdria,
podendo acontecer em qualquer periodo da gestacdo; sendo mais
comum apds o quarto més, quando ha atrofia fisioldgica das célu-
las de Langerhans no trofoblasto®’. Eventualmente, identifica-se a
contaminagdo perinatal secunddria ao contato fetal com lesdes
infectantes maternas ou pela ingestdo de liquido amnidtico, o que
justificaria a manifestacdo tardia da SC apds o nascimento de
criangas que se mostraram soronegativas no periodo neonatal®!°.

A sifilis congénita (SC) permanece como causa de morte fetal
e neonatal em muitos paises em desenvolvimento. No Brasil, a
SC passou a ser de notificagdo compulsdria em 1986, porém,
pela auséncia de uniformidade no diagnéstico e na conduta, bem
como pelas falhas no mecanismo de notificacdo, sabe-se que a
freqiiéncia da doenca é bem maior que a demonstrada pelos
nimeros oficiais. De 1998 a 30/06/2006, foram notificados e
investigados no Brasil 36.615 casos de sifilis congénita em
menores de um ano de idade''. Quatro mil casos notificados € a
média anual, representando, no entanto, apenas 1/3 do
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estimado'?. A taxa de incidéncia média nacional gira em torno de
1,7%"!, mas cifras alarmantes, em torno de 2,5%, sdo citadas por
alguns autores do Nordeste do pais'>!.

Das 900.000 gestantes com sifilis, estimadas anualmente pela
OMS, aproximadamente 40% resultam em perdas fetais e perina-
tais, enquanto, nas restantes, em torno de 50% dos recém-nasci-
dos (270.000) poderdo sofrer seqiielas fisicas, sensoriais ou do
desenvolvimento®.

O Treponema pallidum pode invadir o sistema nervoso central
(SNCO), determinando quadros clinicos variados, desde alteracdes
liquéricas em individuos assintomadticos, até quadros mais graves,
como a paralisia geral progressiva. A estas diversas formas de com-
prometimento do SNC designamos neurossifilis congénita (NSC)2.

Uma das maiores preocupagdes quando diante de casos de
sifilis congénita € avaliar a possibilidade do envolvimento, ainda
que assintomdtico, do SNC. A taxa de incidéncia de 74% de NSC
encontrada em trabalhos recentes é alarmante'®,

E importante salientar que estes dados podem ilustrar uma
falsa realidade, ja que, para o diagndstico de NSC, o liquido cefa-
lorraquidiano (LCR) caracteriza-se pela positividade do VDRL
ou por pleiose (> 25 leucdceitos/mL) ou por concentra¢do elevada
de proteinas, e em 2003 o nivel minimo de proteinorraquia pas-
sou de 100 para 150 mg/dL, para confirmar o diagndstico labora-
torial de NSCP.

OBJETIVO

Determinar os casos falso-positivos (FP) e verdadeiro-posi-
tivos (VP) de NSC do antigo critério de NSC de acordo com a
nova diretriz do Ministério da Saudde; avaliar os testes laborato-
riais no LCR que contribuem para o diagndstico; e determinar as
diferengas dos titulos de VDRL materno e neonatal e ocorréncias
clinicas (freqiiéncias de ictericia, infeccdo, conjuntivite e hipoxia
neonatal) entre os FP e os VP.

METODOS
Utilizamos dados dos prontudrios de casos previamente defi-
nidos como SC e NSC da Maternidade da Universidade de

Pernambuco (UPE) — Nordeste do Brasil, no periodo de junho de
1998 a junho de 2003, que foram digitados em banco de dados e
analisados no programa Epiinfo no ambiente Windows, versdo
3.3.2. As varidveis analisadas foram titulos de VDRL materno e
neonatal, LCR (nimero de células, nivel de proteinas, FTA-Abs,
hemoaglutinagdo, reagdo de fixagdo de complemento, VDRL),
radiografia de ossos longos, evolucdo clinica (hipoxia, infeccio,
ictericia e conjuntivite), tratamento (penicilina benzatina, penici-
lina procaina, penicilina cristalina) e a duracdo do tratamento.

A validacdo do critério antigo de neurossifilis foi analisada
comparando-se o niimero de casos detectados por este critério
com o nimero de casos diagnosticados pelo novo critério.

Os dados foram analisados utilizando-se o teste do qui qua-
drado para avaliar as diferencas entre os grupos, considerando-se
como valor estatisticamente significativo o inferior a 5%.

RESULTADOS

No periodo de estudo nasceram 32.246 criancas e foram diag-
nosticados com sifilis congénita 1.036 (3,21%) recém-nascidos.

Dentre estes, 360 (34,7%) foram diagnosticados com NSC pelo
critério antigo, enquanto 282 (27,2%) foram confirmados pelo cri-
tério novo, o que corresponde a 78,3% dos antigos. Portanto,
houve um percentual de falso-positivos pelo critério antigo de 78
casos (21,7%) — Tabela 1.

O teste laboratorial no LCR que mais contribuiu para o diag-
noéstico de NSC foi o de hemoaglutinagdo, reagente em mais da
2/3 dos neonatos com NSC, seguido pela proteinorraquia > 150
mg/dL, presente em quase 2/5 dos casos. Outros critérios, como o
FTA-Abs, a reago de fixagdo de complemento e a celularidade,
tiveram contribui¢des relativamente iguais. O VDRL foi rara-
mente reagente (Tabela 2).

Observou-se que quase 3/4 dos RN com NSC ndo apresenta-
ram ocorréncias. Dentre os que apresentaram sinais clinicos,
pouco mais de 10% tiveram ictericia ou infec¢do neonatal e, mais
raramente, hipoxia e conjuntivite. Nao se encontrou diferenga
estatisticamente significante entre os FP e os VP para a NSC (p >
0,05 — Tabela 3).

Tabela 1. Distribuiciio dos casos de neurossifilis congénita na Maternidade da UPE no periodo de junho de 1998 a junho de 2003, de acordo

com os critérios diagndsticos

Critério antigo de neurossifilis

Critério novo de neurossifilis

Sim Nao Total
Sim (%) 282 (78,3) 78 (21,7) 360 (100)
Nio (%) 0 (0) 676 (100) 676 (100)
Total (%) 282 (27,2) 754 (72,3) 1.036 (100)

Tabela 2. Relacdo dos testes diagndsticos nos recém-nascidos com NSC na Maternidade da UPE no periodo de junho de 1998 a junho de 2003

LCR N %

Hemoaglutinacio 223 79,0
Proteinorraquia > 150 mg/dL 107 379
FTA-Abs 63 223
Reacdo de fixacdo de complemento 62 22,0
Celularidade > 25 células 57 20,2
VDRL reagente 5 1.8
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Tabela 3. Distribui¢@o dos casos de NSC na Maternidade da UPE no periodo de junho de 1998 a junho de 2003, segundo o diagnéstico e a

presenca de ocorréncias neonatais

Critério diagnéstico

Ocorréncias Falso-positivos (%) Verdadeiro-positivos (%)
Nenhuma 63 (80,8) 208 (73,8)
Ictericia 8(10,3) 37 (13,1)
Infecgdo 6 (7,7 29 (10,3)
Hipoxia 10 (18,8) 24 (8,5)
Conjuntivite 0 (O 7 (2,5)

Nota: p > 0,05 (*Yates)

Dentre os casos de NSC, 272 (96,4%) ndo se submeteram aos
Rx. Dentre os que se submeteram, apenas uma radiografia (0,3%)
apresentava-se alterada.

Observou-se que a totalidade dos recém-nascidos com NSC
foi tratada com penicilina cristalina isolada (a maioria quase
absoluta) ou associada a procaina (apenas trés casos). O tempo de
internamento foi, na grande maioria das vezes, de 10 a 14 dias
(Tabela 4 e Figura 1).

Os titulos de VDRL tanto da mae quanto dos RN na maioria
dos casos foram baixos, menores que 1/8 (Figuras 2a e 2b).

Tabela 4. Distribui¢ao dos casos de NSC de acordo com o trata-
mento recebido na Maternidade da UPE no periodo de junho de
1998 a junho de 2003

Penicilinas N %
Benzatina ou procaina 0 0
Cristalina 279 98,9
Procaina e cristalina 3 1,1

0o<10
D10a14
m>14

Figura 1. Distribuicdo dos casos de NSC na Maternidade da UPE no
periodo de junho de 1998 a junho de 2003 de acordo com os dias de
internamento.
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Figura 2a

m<1/8
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E=1/8 a 116

Figura 2b

16%
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m1/8a 116

Figura 2a e 2b. Distribuicao dos casos de NSC ao CISAM no perio-
do de junho de 1998 a junho de 2003 de acordo com os titulos de
VDRL maternos (2a) e neonatais (2b).

DISCUSSAO

O diagnéstico de SC no recém-nascido ou infante deve incor-
porar a epidemiologia, a clinica e as evidéncias soroldgicas de
infeccdo. Os titulos séricos de VDRL, tanto maternos, quanto
neonatais, mostram que ndo se prestam para direcionar o inicio
do tratamento € nem mesmo o rastreamento de NSC, muito
menos o antigo conceito de que o titulo de VDRL neonatal deve-
ria ser maior que o materno. Testes treponémicos, confirmatd-
rios, nem sempre disponiveis, serviriam apenas para afastar as
possibilidades, pouco fregiientes, de falso-positivos do VDRL!®.
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A discriminac¢do do envolvimento do SNC pelo T. pallidum
pelos novos métodos continua sendo dificil por causa da auséncia
de um padrdo-ouro para a comparagdo, bem como pelo fato de o
VDRL niao-reagente no LCR ndo descartar a possibilidade de
comprometimento do SNC. Estudos anteriores ja demonstravam
que a maioria dos diagndsticos de NSC era obtida pela hemoa-
glutinagdo e que o VDRL e o FTA-Abs ndo foram sensiveis o
bastante para diagnosticar a NSC!'7!3, No entanto, nas diretrizes
estabelecidas pelo Ministério da Sadde (MS)', s6 sdo levadas em
consideracdo para este diagnostico a celularidade, a proteinorra-
quia e a positividade do VDRL.

A auséncia de sintomas ¢é a regra. Nossos achados corroboram
estudos de Lago & Garcia!® que encontraram mais de 50% dos
RN com o diagnéstico de NSC assintomaticos, e que quando pre-
sentes apareciam no decorrer de 3 a 14 semanas apds o nasci-
mento. As ocorréncias observadas no presente estudo, com fre-
qliéncias compativeis para uma maternidade de referéncia para
um alto risco gestacional, no Nordeste do pais, foram inespecifi-
cas para a SC e a NSC.

A baixa sensibilidade dos Rx de ossos longos em criangas
sem sintomas foi similar ao encontrado pelos autores previamen-
te citados. Algumas evidéncias radioldgicas, quando aparecem,
geralmente surgem apds 5 a 16 semanas de vida.

Assim, existe a recomendacdo de tratar todas as criangas infec-
tadas com o regime adequado para erradicar neurossifilis!®?,
salvo se o exame do LCR afastar tal diagndstico e o tempo mini-
mo de permanéncia hospitalar for de dez dias. Este tempo nao foi
seguido por uma pequena minoria, que foi seguida ambulatorial-
mente.

Tais fatos demonstram a gravidade da situa¢ao da SC no Brasil,
onde os gastos hospitalares com o tratamento da SC ultrapassam
em muito os gastos que se teriam com a efetiva profilaxia da SC se
houvesse um programa de assisténcia pré-natal de qualidade.

Segundo dados do Sistema de Informagao e Notificacdo de
Agravos (SINAN) do Programa Nacional de DST e Aids do MS
de quase trés milhdes de mulheres que engravidam anualmente, no
Brasil, apenas 75% realizam o pré-natal. Destas, s6 50% realizam
o VDRL no inicio do pré-natal e apenas 23% o repetem no terceiro
trimestre da gesta¢do, conforme preconizado pelas normas brasilei-
ras e do Centro de Controle de Doengas dos Estados Unidos?!-22,

Dentre os casos notificados de SC no Brasil, menos de 20%
dos parceiros das maes das criancas foram tratados. O que por si
jé mostra que hd muitos tratamentos inadequados ou falhas no
aconselhamento, que levam a novas infec¢des. Apesar disso,
mais de 40% das maes iniciam seu pré-natal no primeiro trimes-
tre e mais de 60% comparecem a cinco ou mais consultas no pré-
natal. O que mostra a ma qualidade dessas consultas.

O custo anual registrado pelo DATASUS em 2001 a 2003
para o tratamento hospitalar de SC foi de cerca de R$
1.500.000,00, o que corresponde a uma média de R$ 400,00 por
caso. Por outro lado, os gastos ambulatoriais com a prevengdo de
cada caso, considerando os valores maximos do VDRL e da peni-
cilina benzatina, repassados pelo SUS para o tratamento de um
possivel casal infectado, ndo ultrapassaria 20% do que se gasta
para o tratamento por cada caso ndo evitado de SC.

Este gasto evitavel € estimado sem levar em consideracdo out-
ros custos do seguimento ambulatorial com especialistas (neuro-
pediatras, otorrinopediatras, oftalmopediatras,...) e exames perio-
dicos (VDRL, LCR,...), além dos prejuizos sécio-econdmicos e
pessoais do casal.

Freqiientemente na UPE, possivelmente representando uma
realidade nacional, os profissionais de satide enfrentam dificulda-
des em convencer os pais de um recém-nascido com SC que ele
terd que permanecer internado por no minimo dez dias, uma vez
que ndo entendem como uma crianga aparentemente “sadia”
possa ter uma doenca tdo grave. E, por isso, muitas vezes, tem-se
que recorrer ao Conselho Tutelar para intervir na garantia do
cumprimento do Estatuto da Crianga e do Adolescente.

Além desse prejuizo social e emocional do casal, ndo menos
importante sdo as repercussdes que o conhecimento de uma DST
entre o casal possa levar a esfera conjugal, incluindo o aumento
da taxa de violéncia doméstica contra a mulher.

Por tudo isso € imperiosa a melhora da qualidade do pré-natal,
o aumento da taxa de captacdo e o tratamento dos parceiros, a
descentralizacdo do tratamento nas unidades basicas de saide para
que possamos estar atingindo a meta de eliminacgdo da sifilis con-
génita no pais, conforme pactuado no inicio da década de 1990,
quando o Ministério da Sadde do Brasil assinou o acordo interna-
cional com a Organizagdo Pan-Americana de Satide (OPAS, 1995
— resoluc@o CE 116.R3) para a “Eliminacdo da Sifilis Congénita
na Regido das Américas” e, ratificou no Plano de Acdes e Metas
do Programa Nacional de DST e Aids deste ano.

CONCLUSAO

A sifilis congénita, principalmente a neurosifilis congénita,
permanece como um grave problema de satde publica.
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