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Diagnostico Laboratorial da Sifilis

*Agente etiologico: Treponema pallidum ,
género Treponema.

*Transmissivel, sistémica, de evolucao
crénica, com manifestacdes cutaneas e
mucosas.

* Nao e cultivavel, destruido pelo calor e
falta de umidade (26 h)

« Classificacao:

Treponema pallidum Sifilis adquirida: contato sexual e
transfusdo sanguinea;

*Sifilis congeénita: transplacentario.
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Classificacao Clinica da Sifilis

Sifilis recente (primaria, secundaria e latente recente): até 1 ano de
evolucao

Sifilis tardia (latente tardia e terciaria): apds 1 ano de evolugao

Sifilis primaria: periodo de Sifilis secundaria:
incubacao: 10 a 90 dias
Aparecimento do cancro
duro, indolor que desaparece

6 a 8 semanas apos a fase
primaria. E caracterizada por
lesbes mucocutaneas
disseminadas em todo o
organismo.

em 3 a 12 semanas, com ou
sem tratamento.

A transmissio é mais frequente nas fases primaria e secundaria.
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Classificacao Clinica da Sifilis

Sifilis latente: N3o
apresenta manifestacoes
clinicas, porem causa
danos nos orgaos
Internos. Latente recente
(até um ano de infeccao)
e latente tardia (mais de
um ano de infecgao).
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Classificacao Clinica da Sifilis

Sifilis terciaria: SIFILIS TERCIARIA |

15 a 30 anos apos a
infecgao nao
tratada. E
caracterizada por
manifestacoes

clinicas do sistema
cardiovascular,
pele, osso e
sistema nervoso |

central.
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Diagnoéstico laboratorial da sifilis

Os testes utilizados para o diagnostico da sifilis sao divididos:

Exame direto e testes imunolégicos

Apresentacado Edilene PR Silveira



Diagnoéstico laboratorial da sifilis

Exames diretos
Sao observadas as espiroquetas em material retirado das lesdes primarias ou
secundarias ativas

Manifestacoes

clinicas da
sifilis

Material

Sensibilidade/
especificidade

Significado clinico

Exame em
campo
escuro

Pesquisa
Direta em
material
corado

Fonte: DCCI/SVS/M

S

Lesoes
primarias e
secundarias

Exsudato
seroso das
lesoes ativas

Alta sensibilidade e
especificidade.

Teste eficiente e de
baixo custo para
diagnodstico direto da
sifilis.

Depende da

experiéncia do técnico.

Esfregago em
lamina ou
cortes
histolégicos
com diferentes
corantes

Todas as técnicas tém
sensibilidade inferior a
microscopia de campo
escuro

Positivo: infeccao ativa.
Considerar diagnostico
diferencial com
treponemas nao
patogénicos e outros
organismos espiralados
Negativo: considerar que
1) numero de T. pallidum
na amostra nao foi
suficiente para sua
deteccao;

2) a lesao esta préxima a
cura natural;

3) a pessoa recebeu
tratamento sistémico ou
topico
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Diagnoéstico laboratorial da sifilis

Testes imunoldgicos
Sao0 os mais utilizados na pratica clinica

Quantificaveis.
Importantes para o

Nao Treponémicos diagndstico e
monitoramento da resposta
ao tratamento

S&o os primeiros a ficarem
reagente. Podem ser
usados como teste de

TESTES triagem.

IMUNOLOGICOS Também s&o empregados
FTA-Abs como confirmatorio.

ELISA/EQL Na maioria das vezes,

TPHA/TPPA/MHA-TP permanecem reagentes

Teste Rapido (TR) mesmo apos o tratamento,
por toda vida da pessoa.

Nao sao indicados para
monitoramento da resposta
ao tratamento.

Treponémicos

Fonte: DCCI/SVS/MS
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Diagnostico laboratorial da sifilis

Desempenho dos testes laboratoriais associados a cada fase da sifilis nao tratada
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Fonte: modificado de BRASIL, 2006.
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Diagnostico Laboratorial da sifilis

Testes nao treponémicos

VDRL (Veneral Disease Research Laboratory) — floculagdo do Ag em emulsao

USR (Unheated Serum Reagin)- contendo EDTA* e
cloreto de colina**

RPR (Rapid Plasma Reagin) — contendo
particulas de carvao

TRUST (Toluidine Red Unheated Serum Test)
— contendo vermelho de toluidina
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Diagnostico Laboratorial da sifilis

Testes nao treponémicos:

Falso Positivo
Agudo (<6m) Crbénico (>6m)
Hepatites LES
Mononucleose  Drogas iv. ilicitas

Falso negativo
Sifilis primaria
Sifilis latente

Prozona (1 a 2% - sifilis
22).

Pneumonia viral ldosos
Malaria Hanseniase

Imunizacgoes Neoplasias

Gravidez!!! outras trepon.

Fenébmeno prozona : excesso de anticorpos em relacio ao antigeno.
Embora contenha anticorpos nao treponémicos, apresenta resultado
nao reagente quando € testada sem diluir.
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Diagnostico Laboratorial da sifilis

Testes nao treponémicos - VDRL

O teste qualitativo inicia com amostra pura e diluida 1:8 ou 1:16.

Toda amostra reagente no teste qualitativo deve ser testada com o teste
quantitativo para determinar o titulo, ou seja,a maior diluigao da amostra que
ainda é reagente (ex.: 1:2, 1:4, 1:18, 1:16, 1:32...)

Se a amostra for ndo reagente no teste qualitativo, ndo precisa de diluicdo para
quantificacao de anticorpos.

Variacoes do titulo em uma diluicao (ex. de 1:2 para 1:4; ou de 1:16 para 1:8)
normalmente ndo sao levadas em consideracao.
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Diagnostico Laboratorial da sifilis

Testes nao treponémicos - VDRL

TITULO x DILUICAO

Quando os titulos da amostra diminuem em duas diluicdes (ex.: de 1:64 para 1:16),
isso significa que o titulo da amostra caiu quatro vezes. Isso porque a amostra €
diluida em um fator 2; logo, uma diluicao equivale a dois titulos. A ultima diluicao
que ainda apresenta reatividade permite determinar o titulo (ex.: amostra reagente
até a diluicdo 1:8 corresponde ao titulo 8).
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Diagnostico Laboratorial da sifilis

Testes nao treponémicos

« A queda adequada dos titulos € o indicativo de sucesso do
tratamento.

« O monitoramento deve ser realizado com teste ndo treponémico e,
sempre que possivel, com o mesmo metodo diagnostico. Por
exemplo: se o diagndstico for realizado com VDRL, deve-se manter
seguimento com VDRL. Em caso de diagnostico realizado com
RPR, manter seguimento com RPR.

« Ainvestigacao da sifilis deve ser realizada para qualquer diluicao
do teste nao treponémico (ex.: VDRL, RPR).

« Nao existe ponto de corte.

Apresentacado Edilene PR Silveira



Diagnostico Laboratorial da sifilis

Exame do liquor — LCR

« O VDRL ¢é a prova recomendada para exame do LCR. Tem baixa
sensibilidade (30-47% FN) e alta especificidade.

« A concentragao de antigeno no liquor € menor;
* O antigeno ¢ diluido em NaCL 10% (partes iguais e dura 2 horas);
* O volume de antigeno na reagao também é menor;
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Diagnostico Laboratorial da sifilis

Testes Treponémicos
Testes classicamente utilizados:

FTA-Abs (teste de imunofluorescéncia indireta);

i

TPHA — MHTP ou TTPA (teste de hemaglutinacéo para
T.pallidum);
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Diagnostico Laboratorial da sifilis

Testes Treponémicos
EIA - ELISA (ensaio imunoenzimatico-

Enzyme linked Immuno sorbent Assay) S oaaas
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Diagnostico Laboratorial da sifilis

PCR

O DNA do T.pallidum é detectado com uso de
primers para o gen codificador de proteina com peso
molecular de 47 kDa.

Mais eficiente para confirmar um diagnéstico da
sifilis do que para excluir um diagnéstico em
amostras de lesoes.

Amostras: pele, mucosa ou tecido de lesbes; nao
recomendado para sangue ou soro.

Alta sensibilidade e especificidade para amostras de
ulceras genitais.

Requer equipamento especializado e experiéncia.

O uso de imunoblot para IgM é controverso devido a
limitacao na disponibilidade de testes e dados
inconclusivo (Rosanna W. Peeling, 2017).

Real time PCR System - PCR em
tempo real
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Diagnostico Laboratorial da sifilis

Os testes para pesquisa de IgM possuem baixa sensibilidade (até 50%).
Resultado negativo nao exclui o diagnostico de sifilis.

O FTA-Abs IgM- resultado falso negativo, competicao entre anticorpos
IgM e 1gG.

Alguns conjugados nao sao especificos em detectar os niveis de Acs
IgM.
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Diagnostico Laboratorial da sifilis

Para estabelecer o diagnodstico, sao necessarios pelo menos dois
testes imunolodgicos (teste treponémico + teste ndo treponémico).

TESTE TREPONEMICO
(ex: teste rapido ou FTA-Abs ou TPHA ou EQL ou ELISA)

MAISI

TESTE NAO TREPONEMICO
(ex: VDRL ou RPR ou TRUST).

A ordem de realizacao fica a critério do servico de saude.
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Diagnostico laboratorial da sifilis

O diagnostico da sifilis € preconizado pela Portaria n® 2.012, de 19 de
outubro de 2016, que aprova o “Manual Técnico para Diagnéstico da
Sifilis”, disponivel em <http://www.aids.gov.br/biblioteca>.

Revoga a Portaria n° 3.2AMMMS, de 30 de dezembro de 2011.

..............
& 5 F & i &

DIAGNOSTICO
DA SIFILIS

Frrry T T rrryry
Py gygyys

Em revisao
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Diagnostico Laboratorial da sifilis

Fluxogramas

Fluxograma 1 - Teste inicial nao treponémico confirmado

por teste treponémico
indicado para servigos que dispdéem de infraestrutura laboratorial
com capacidade de liberacao rapida dos resultados.

Fluxograma 2 - Diagnostico laboratorial reverso de sifilis
baseado em testes imunologicos automatizados
infraestrutura laboratorial com automacao e um grande numero de
amostras diariamente, na qual se emprega um teste treponémico do tipo
Elisa, quimioluminescéncia ou outros equivalentes como primeiro teste,
seguido por um teste nao treponémico para a confirmacao do diagnostico.
Fluxograma 3 - Diagnostico da sifilis com a utilizacao de

testes rapidos treponémicos
utiliza os testes rapidos (TR) treponémicos como testes de triagem.
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Interpretacao Recomendada

Primeiro Teste

Teste

Teste complementar

Possiveis
interpretagées/conduta

O que fazer?

sifilis ativa, sifilis latente ou sifilis

Tratar e monitorar tratamento;

Teste Treponémico WEELE ANa_o tratada. Se houver histoérico de Seguimento mensal TNT para
<4 Treponémico ) . . .
Reagente tratamento adequado, pode gestantes; Notificar e investigar caso
Reagente . . . .
representar cicatriz sorolégica de sifilis em gestante.
Realiza-se um terceiro teste
treponémico com metodologia
. diferente do primeiro. Se nao . e o .
Teste Nio No caso de suspeita de sifilis primaria,

Teste Treponémico

Treponémico

reagente, pode ser resultado falso
reagente para o primeiro teste,

aguardar 30 dias para repetir teste nao
treponémico. Porém, nas situagoes

Reagente Nao reagente podendo excluir o diagndstico de e
e . especiais, como em gestantes,
sifilis. Se reagente, suspeita-se de s
. s e recomenda-se tratar. Notificar e
sifilis recente ou tardia, sifilis . - e
. = investigar o caso de sifilis em gestante
tratada, caso haja documentagao
de tratamento adequado.
Provavel falso-reagente no teste . ~
~ n . . Nas situagcées com novo teste
nao treponémico. Realizar teste P .
.. . treponémico reagente: Tratar, realizar
~ treponémico com metodologia . ~
Teste Nao A . s . monitoramento mensal com teste nao
a - Teste Treponémico diferente do primeiro teste P il e
Treponémico = n . treponémico. Notificar caso de sifilis
Nao Reagente treponémico realizado. O ~
Reagente - . | em gestante. Se ndao houver outro TT
resultado final do fluxograma sera . . .
. disponivel, o fluxograma devera ser
definido pelo resultado desse . . :
. repetido apés 30 dias.
terceiro teste.
Teste Nio Em caso de suspeita clinica e/ou

Treponémico
Nao Reagente
ou
Teste Treponémico
Nao Reagente

Fonte: DCCI/SVS/MS

Nao realizar teste se

ndo houver suspeita

clinica de sifilis
primaria

Auséncia de infecgado ou periodo
de incubacgéo (janela imunoldgica)
de sifilis recente

epidemioldgica, solicitar nova coleta.
Isso nao deve retardar a instituicao do
tratamento, caso o diagnostico de
sifilis seja o mais provavel ou o
retorno da pessoa ao servigco de saude
ndo possa ser garantido
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Diagnostico Laboratorial da sifilis

Reagente Reagente |cicatriz sorologica Comprovadamente
titulos baixos cubDADOIM sifilis e tratamento
realizado
adequadamente

Titulos baixos também sdo encontrados na infecgao recente, estagios
tardios da infeccao (Acs circulando em baixas concentragoes).
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Diagnostico Laboratorial da sifilis

sifilis congénita

« Testes sorologicos para sifilis no recém-nascido podem resultar negativos se a
mae foi:

« Recentemente infectada;

« Se 0 recém-nascido é pré-termo ou;

« Se a mae foi tratada na gestagao e os seus titulos estido diminuindo.

 Teste nao treponémico: Titulo maior do que o materno em pelo menos duas
diluicoes (ex. 1:4 materno e > ou igual 1:16 crianga) é fortemente sugestivo de
infecgado congénita. Auséncia desse achado n&o exclui a possibilidade do
diagnostico de sifilis congénita. E preciso realizar exame fisico da crianca. Os RN
nascidos de mae com diagnostico de sifilis durante a gestagao, deverao realizar
teste nao treponémico ( coletar sangue periférico, NAO utilizar sangue de cordao
umbilical). Testagem simultanea da mae e da crianca.

 Teste Treponémico: Nao se recomenda a realizacao do TT até os 18 meses
de idade. Testes positivos em recém-nascidos nao significam infeccao congénita
(transferéncia de Ac IgG maternos).
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Consideracoes

O profissional de saude, médico ou enfermeiro, deve solicitar os testes
para sifilis, explicitando no formulario de solicitacao a finalidade do
exame:

Diagndstico de sifilis: quando ha suspeita de sifilis, independentemente
do estagio especifico;

Diagnodstico de sifilis apés TR reagente: quando foi realizada testagem
rapida no servico de saude, com resultado reagente.

Monitoramento do tratamento de sifilis: quando o diagndstico da sifilis
e tratamento ja foram realizados, para monitorar os titulos dos anticorpos
nao treponémicos. Sempre que possivel, com o mesmo método do
diagnostico.

No laudo devem constar todos os resultados dos testes realizados.
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Critérios de avaliacao apos tratamento

+  Seguimento do paciente, os testes nao treponémicos (ex.: VDRL)
devem ser realizados a cada trés meses no primeiro ano de
acompanhamento do paciente e a cada seis meses no segundo ano.

* Indicacao de sucesso de tratamento: diminuicao da titulacao em duas
diluicOes até 3 meses e trés diluicoes até 6 meses apos tratamento.
(ex.: titulo era 1:64 e cai para 1:16)

« Quanto mais precoce for o diagnostico e o tratamento, mais
rapidamente havera desaparecimento dos anticorpos circulantes e
consequente negativacao dos testes nao treponémicos, ou, ainda, sua
estabilizacao em titulos baixos.

* Possibilidade de reinfecgao ou reativacao da infeccio: elevacao de
titulos em duas diluicbes ou mais (ex.: titulo de 1:16 para 1:64)
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Consideracoes

* O resultado laboratorial indica o estado soroldgico do individuo e deve
ser associado a historia clinica e/ou epidemioldgica do individuo.

« Confirmar infeccao treponémica na mesma amostra que foi realizada o
teste nao treponémico.

* Nao existem testes laboratoriais que apresentem 100% de sensibilidade
e 100% de especificidade. Resultados falso-negativos, falso-positivos,
iIndeterminados ou discrepantes entre os testes distintos podem ocorrer
na rotina do laboratoério clinico.

« A implementacao do Controle de qualidade sao as melhores formas de
manter a qualidade do testes nao treponémicos e testes treponémicos.
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