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MATERNIDADE PUBLICA DO ESTADO DO PARA

RESUMO

TESE DE DOUTORADO EM MEDICINA TROPICAL

Marcia de Fatima Maciel de Rojas

Introducdo: A sifilis congénita (SC) é a infeccdo de transmissdo vertical mais
prevalente no Brasil, com taxa de mortalidade infantil elevada (6,1 por 100 mil nascidos
vivos). Objetivo: analisar o desfecho clinico e soroldgico de criancas que foram
expostas a sifilis intradtero. Metodologia: estudo descritivo, prospectivo e
observacional, realizado em uma maternidade publica do estado do Para no periodo de
marco de 2014 a margo de 2015. Dados sociodemogréficos, clinicos e soroldgicos da
mée e da crianca foram registrados em um banco de dados. As crian¢as incluidas no
estudo foram distribuidas em dois grupos: Grupo 1 (expostos; infectados) e Grupo 2
(expostos; ndo infectados). O atendimento das criancas foi realizado até os 24 meses de
idade, conforme as diretrizes do Ministério da Sadde (MS). O projeto foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa em seres humanos da FSCMPA e da FIOCRUZ (CAEE
n°20785413.6.3001.5248; n° do parecer 442.938). Resultados: Da amostra inicial de
270 casos diagnosticados como SC, 15 evoluiram a 6bito, 14 foram referenciados para a
Unidade Materno Infantil e Adolescente do estado (UREMIA) por apresentarem
sorologia positiva para o HIV e 141 abandonaram o seguimento. Nos 100 casos
restantes, a infeccdo foi confirmada em 71 (71%). Entre os casos confirmados 48
(67,61%) eram a termo, 23 (23%) eram pré-termos, 36 (50,70%) assintomaticos, o sinal
clinico mais prevalente foi o desconforto respiratério (DR), 17 (23,94%) seguido por
hepatomegalia 10 (14,08%). Observou-se queda dos titulos do VDRL até o terceiro més
nas criangas dos grupos 1 e 2, que variou de 1:2 a 1:2.048, com 4 criangas que, apesar
de infectadas apresentaram VDRL ndo reator ao nascerem. Das maes 66,20% (47/71)
eram jovens, de 20 a 30 anos. Somente 28 delas (39,44%) realizaram as 6 consultas de
pré-natal, mas somente 5 (7%) foram tratadas adequadamente. Conclusao: a frequéncia
de SC foi elevada na maternidade em estudo. O diagnostico da crianga exposta foi
complexo e o seguimento das criancas foi um meio eficaz de definir o diagndstico antes
dos trés meses e que o estudo contribuiu para que um ambulatorio de seguimento para
SC permanente fosse instituido no local de estudo.

Descritores: Sifilis Congénita- diagndstico; epidemiologia; satde publica (Para).
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CONGENITAL SYPHILIS: FOLLOW UP OF CHILDREN WHO WERE
BORN IN A PUBLIC MATERNITY OF THE STATE OF PARA

ABSTRACT

PHD THESIS IN TROPICAL MEDICINE
Marcia de Fatima Maciel de Rojas

Introduction: The congenital syphilis (CS) is the most prevalent vertically transmitted
infection in Brazil, with high infant mortality rate (6.1 per 100,000 live births).
Objective: to analyze clinical and serologic outcome of children who have been
exposed to syphilis intra-uterus. Methodology: descriptive, prospective and
observational study conducted in a public maternity of the state of Par4 from march
2014 to march 2015. Demographic, clinical and serological data of mother and child
were recorded. The children included in the study were distributed into two groups:
Group 1 (exposed; infected) and Group 2 (exposed; not infected). Children assistance
was conducted until their 24 months according to the guidelines of the Ministry of
health (MS). The project was approved by the Committee of Ethics in Research in
Humans of FSCMPA and FIOCRUZ (CAEE n° 20785413.6.30001.5248; opinion
number 442,938). Results: From the initial sample of 270 cases diagnosed as SC, 15
evolved death, 14 were referenced to the Child and Adolescent Unit of the State
(UREMIA) for presenting positive serology for HIV and 141 abandoned the follow up.
In 100 other cases, the infection was confirmed in 71 (71%). Among the confirmed
cases, 48 (67.61%) were full term infants, 23 (23%) were premature; 36 (50.70%)
asymptomatic; the most prevalent clinical sign was respiratory distress (DR) in 17
(23.94%), followed by hepatomegaly in 10 (14.08%).1t was observed a decrease of
VDRL titles until the third month in both groups, which ranged from 1:2 to 1:2048, with
4 VDRL non-reactive infected children at birth. Regarding mothers in this study,
66.20% (47/71) were young, ranging from 20-30 years. Only 28 of them (39.44%) held
6 prenatal visits, but only 5 (7%) were treated properly. Conclusion: the frequency of
congenital syphilis was high in the hospital studied. The exposed child diagnosis was
complex and children follow up was an effective way to set diagnosis before three
months. Also, the study added to a permanent follow up clinic being established at the
study site.

Keywords: Congenital syphilis - diagnosis; epidemiology; public health (Para)
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1

INTRODUCAO

A sifilis congénita (SC) possui grande impacto em saude publica tendo sido
considerada uma verdadeira epidemia, com repercussdes sérias para 0 binbmio mae-
bebé; favorece a co-infeccdo com HIV, e sua erradicacdo deveria ter ocorrido em
2015(1, 2, 3).

A SC ¢ totalmente evitavel, verdadeiro evento sentinela do pré-natal, e apesar de
ter diagndstico, tratamento e prevencdo, é capaz de causar cerca de 300 mil mortes
fetais/ano e 215 mil recém-nascidos (RN) sob risco de morte prematura, baixo peso ao
nascer ou SC (3,4).

A questdo da evitabilidade na SC abrange aspectos importantes na satde publica
como as cifras e custos que representam aos cofres pablicos. Além do impacto social
representado por sequelas, como surdez ou déficits cognitivos, tem-se ainda o problema
da subnotificagdo que chega a niveis de quase 70% em alguns paises (5).

No ano de 2013 aumentou para 15,4% nos EUA, enquanto em homens na
mesma faixa etaria o aumento foi de 13,5%. O Center for Disease Control and
Prevention (CDC) em 2015 alertou o aumento no namero de casos de sifilis primaria e
secundaria em mulheres jovens, na faixa etaria de 20 a 24 anos. Ressalta também a
importancia das mudancas de comportamento de risco nos jovens, além de destacar as
diferencas entre as etnias ou racgas estudadas na populacao (6).

No Brasil, o Ministério da Saude (MS) vem ha décadas conduzindo e dando
diretrizes para o controle da sifilis e erradicacdo da SC, e apesar dos esforcos os
nameros vém mostrando desde 2016 que a maior adesdo ao pré-natal ndo foi suficiente
para erradicar esta epidemia (7).

As regibes brasileiras possuem as mesmas dificuldades, mas o Norte e 0
Nordeste possuem destaque no 6bito por SC. O Norte apresenta taxas de mortalidade
infantil por SC no ultimo boletim que variaram de 0,0 no Amapé até 11,8 no Acre. O
Paré registrou 4,2, mas € importante ressaltar que a taxa de mortalidade por SC ha dez
anos era de 2,3/100.000 nascidos vivos (7,8).



2 REVISAO DE LITERATURA
2.1. ASPECTOS HISTORICOS

A sifilis é uma infeccdo sexualmente transmissivel (IST) que acompanha a
humanidade ao longo de séculos, cuja sinonimia lues venérea e sifilis, em suas raizes
gregas, significaria “amor impuro”, “amor doloso”, “enfermidade que causa
deformidade”, “enfermidade repugnante”, refletindo sua questdo social e
estigmatizadora (9).

O embasamento tedrico histérico faz-se fundamental para que se possa
entender a capacidade de disseminacao e prevaléncia desta doenca. A primeira vez que
o termo sifilis foi utilizado data de 1530, em um poema de titulo traduzido como
“Sifilis, a doenga francesa”; onde o personagem Syphilus é envenenado, ganhando um
quadro de sintomas que seria a doenca francesa, também chamada de mal galico (10).

E dificil precisar a real origem da sifilis no mundo, porém existem teorias que
tentam explicar como esta IST se disseminou no mundo. A primeira teoria chamada
Teoria Colombiana descreve que a sifilis teria vindo das ilhas do Caribe para a Europa
via maritima por volta de 1493 AD (ano domini). A segunda teoria diz que a doenca
teve origem com a chegada dos escravos africanos no Continente Europeu (Portugal e
Espanha). A terceira teoria sinaliza que a sifilis ja estava presente hd muito tempo no
velho e no novo mundo, e dependendo da area geogréfica quatro diferentes sindromes
foram estabelecidas. Existem quatro treponematoses conhecidas: a sifilis venérea
(adquirida ou congénita), a frambesia, a pinta e a sifilis endémica, conhecida como bejel
(2).

Estudos em paleontologia ddo suporte a existéncia do treponema ou seu
precursor no velho mundo antes de 1492 (2).

Apesar de haver relatos de casos ha séculos, o agente etiologico da sifilis, o
Treponema pallidum teve a sua descoberta, a partir dos estudos realizados por Fritz
Richard Schaudinn e Paul Erich Hoffman, em 03 de margo de 1905, na Alemanha,
durante analise de material obtido da lesdo vulvar de uma paciente, com leséo
secundaria. No inicio recebeu a denominacdo de Spirochaeta pallida, pela pouca
afinidade com corantes, porém em 14 de outubro de 1905, Schaudinn propbs a

denominacdo de Treponema pallidum (11).



O primeiro exame de sangue utilizado para o seu diagndstico foi realizado por
August Paul Von Wasserman em 1906, introduzindo a técnica de fixacdo de
complemento, onde utilizou como antigeno o extrato hepéatico de um natimorto de mée
com sifilis (10). Muitos testes ndo treponémicos vieram depois do primeiro VDRL
(Venereal Disease Research Laboratory) em 1946, que foi padronizado e € usado até
hoje (12).

2.2. O AGENTE ETIOLOGICO

O Treponema pallidum pertence a Ordem Spirochaetales, familia
Spirochaetaceae e ao Género Treponema. Este inclui duas espécies e trés subespécies,
com patégenos que infectam o homem, agrupados por apresentarem DNA homdlogo:
Treponema carateum, causador da pinta; Treponema pallidum subespécie pallidum,
causador da sifilis venérea; Treponema pallidum subespécie pertenue, causador da
bouba; Treponema pallidum subespécie endemicum, causador da sifilis endémica ou
bejel (13).

Este agente bacteriano é um parasita obrigatdrio do ser humano, possui formato
espiralado, com endoflagelo ou um filamento axial, responsavel pelos movimentos de
rotacéo e flexdo (14), com tamanho que varia de 0,09 a 0,5um por 5 a 20 um, e divide-
se transversalmente a cada 30 horas (15).

Como parte de sua estratégia de infeccdo, o T. pallidum evoluiu com a
capacidade de explorar muitos metabdlitos para a sua sobrevivéncia. Depende
principalmente de um suprimento extracelular de nutrientes, como glicose, purinas,
aminoacidos, acidos graxos, bem como co-factores e vitaminas disponiveis no
hospedeiro (16).

Considerando que a bactéria ndo é cultivavel in vitro, o sequenciamento de
genoma completo torna-se uma importante ferramenta molecular para identificacdo de
fatores de viruléncia e desenvolvimento de vacinas. O genoma do T. pallidum ssp.
Pallidum, cepa Nichols apresenta-se de forma circular, com tamanho de
aproximadamente 1000 Kb (Kilobases), um dos menores entre os procariotos. Ndo ha
vacina contra a sifilis, pois a membrana externa do T. pallidum possui quantidade muito
pequena de proteinas de superficie para que um anticorpo possa ser efetivo. A adaptacédo
da bactéria ao organismo humano é impar: um organismo que na natureza nao afeta

nenhuma outra espécie e que, na maioria dos casos, pode permanecer assintomatico e



seguro nos tecidos durante decadas, alcanca condicGes favoraveis de crescimento
mesmo em 0posi¢do ao tratamento, com espantosa capacidade de ndo ser detectado
pelos testes. Tais caracteristicas permitem que seja considerado um exemplo notavel de

adaptacao parasitaria (17).

2.3. EPIDEMIOLOGIA
2.3.1. A Sifilis congénita no mundo

A sifilis tem reemergido em muitas partes do mundo nas ultimas décadas (17).
Esta importante IST tem impacto na salde publica por facilitar a infeccdo pelo HIV,
aumentar o risco de eventos adversos na gravidez e causar substancial impacto
econdmico (17).

Desde 2010 os estados membros da Organizacdo Panamericana de Salde
(OPAS/PAHO) se comprometeram a realizar a dupla eliminacdo da transmissdo
materno-infantil do HIV e da sifilis na regido, tendo sido elaborado 0 “Plano de Agédo
para prevengdo e controle do HIV e das ISTs (2016-2021) com o objetivo de acabar
com a AIDS e as ISTs como problema de saude publica (18)”.

O continente americano foi bem contemplado com ac¢des da Organizacdo Pan-
Americana de Saude (OPAS) e da Organiza¢do Mundial de Saude (OMS) mostrando no
ultimo relatério do “Satde nas Américas” que a sifilis se encontra no grupo das
infeccBes reemergentes representando grave ameaca a satde desses povos (19).

Apesar de o Brasil ter quase que dobrado o nimero de casos de SC entre o
periodo de 2015 e 2016, alguns paises do continente americano atingiram a tdo almejada
meta da eliminacdo dupla da transmissao vertical do HIV e da sifilis. O primeiro pais no
mundo a receber a validacdo pela OMS quanto a eliminagdo da transmissao vertical do
HIV e da sifilis foi Cuba em 2015. Este marco historico foi o inicio da validacdo do fim
da epidemia da SC em criancas nas Américas e ao redor do mundo (19). Em 2016,
Thailandia e Belarus foram também certificados pela dupla eliminacdo, enquanto
Arménia e a Republica da Maldova atingiram a eliminagéo global para o HIV e para a
sifilis, respectivamente (20).

Os dados mais recentes (2017) da prevaléncia da sifilis gestacional na América e

no Caribe mostrou uma variacdo de 0,1% a 7% (19).



Na Africa a prevaléncia da sifilis em gestantes no pré-natal variou de 3,3%
(Republica do Congo) e 4% (Zambia), sendo 50% destas mulheres ndo tratadas, tendo
evolucBes desfavordveis como aborto, natimorto, parto prematuro, baixo peso, morte
neonatal e infeccdo neonatal (21).

Existem 12 paises considerados prioridade nas metas de eliminacdo da SC pela
OMS, na Africa (Republica Central da Africa, Ghana, Madagascar, Mocambique,
Tanzénia, Z&mbia), nas Américas (Honduras e Uruguai), no Oeste Asiatico e Pacifico
(China, Papua Nova Guiné) e o Sudeste Asiatico (Indonésia e Myanmar) (22,27).

Em 2012, foram incluidos 4 paises que notificaram soroprevaléncia para sifilis
menos que 1% (Brasil, Etiopia, india e Bangladesh) (22,25).

No ano de 2014, outros 14 paises com até 1% de soroprevaléncia para sifilis
também entraram como prioridade (Argentina, Bolivia, Burkina Faso, Chad, Republica
Democratica do Congo, Haiti, Kenya, Libéria, Mali, Mongdlia, Nigéria, Africa do Sul,
Zwasiland, Uganda) (22,25).

Em relacdo ao continente europeu a SC permanece rara com apenas 21 casos
registrados no periodo de fevereiro de 2010 a janeiro de 2017, com a Inglaterra
possuindo uma cobertura de pré-natal de 97% (23).

Hong et al (2017) estudando o banco de dados do Programa Shenzen para
prevencdo da sifilis congénita na China encontraram uma incidéncia de 3,41%, no
entanto quando as maes dessas criancas eram tratadas adequadamente a incidéncia caiu
quase doze vezes (24).

A OMS validou os seguintes paises pela eliminacdo dupla da transmissao
materno infantil do HIV e da sifilis: Anguilla, Antigua e Barbuda, Bermuda, Ilhas
Cayman, Montserrat, Santo Kitts e Neves. Desde 2015, Cuba, outra ilha do Caribe,
também alcancgou essa meta. Depois, Tailandia e Belarus o fizeram. Arménia recebeu

validacgdo da eliminacéo do HIV enquanto a Republica da Maldova eliminou a SC (25).

2.3.2. A Sifilis congénita no Brasil

A SC hé& décadas vem tomando proporg¢des de um evento de alta magnitude no
Brasil refletindo nos indicadores a perda no seu controle, gerando a necessidade de uma
prioridade politica para a sua abordagem (26).

Em 2000 o governo federal criou no ano o Programa de Humanizagdo do Pré-

Natal (PHPN). O objetivo deste programa foi melhorar a cobertura, reduzir os indices



de morbimortalidade materno-infantil e estabelecer diretrizes da atencdo pré-natal e da
assisténcia ao parto no Sistema Unico de Satde (SUS) (27).

Os indices de morbimortalidade materno-infantil do pais sempre foram bastante
elevados, se comparados aos paises desenvolvidos. Em 2003, o coeficiente de
mortalidade materna era de 51,7 ébitos por 100 mil nascidos vivos e o de mortalidade
infantil, de 24,4 por mil. Estes indices, na época ja eram cerca de seis vezes maiores em
relacéo a paises desenvolvidos (27).

Dois anos depois foi instituido o “Projeto Nascer Maternidades” no Sistema
Unico de Satde (SUS), cuja principal diretriz foi & realizacdo de sorologias para HIV e
sifilis no pré-natal, no parto e peri-parto. A triagem diagndstica ficou instituida através
do teste rapido para HIV e do VDRL (27).

Um dos fatores que interferiram no éxito desse projeto foi que, apesar do VDRL
estar disponivel em diferentes maternidades do pais, faltou a padronizacdo dos testes
para estimar a prevaléncia real da sifilis, o que seria determinante para o controle da
transmissdo vertical com a realizacdo do segundo teste de sifilis no pré-natal (26).

Apesar da cobertura pré-natal ter aumentado, Sassi et al (2011) revelaram que
mesmo no Sul do pais a qualidade dessa assisténcia ainda precisa melhorar (28).

A partir de 2011, o “Projeto Rede Cegonha” objetivou a humanizag¢do e a
assisténcia eficaz a satde da mulher no ciclo gravidico-puerperal, além de garantir a
crianca o direito ao nascimento seguro e ao crescimento e desenvolvimento saudavel,
refletiu significativamente como uma estratégia positiva no controle da SC (29).

O enfrentamento da sifilis materna como prevencdo da SC tomou proporcdes
significativas a partir de 2014, com o desabastecimento dos postos de saide e das
maternidades publicas quanto aos estoques de penicilina, droga de escolha no
tratamento da sifilis gestacional. A partir de entdo o Ministério da Saude iniciou uma
série de medidas para reduzir o impacto negativo desta situacdo. Uma delas foi a
elaboragdo de uma nota informativa n°® 109 em outubro de 2015, a qual orientava sobre
0 uso de antibioticos alternativos para o tratamento da sifilis gestacional e congénita,
justificando a deficiéncia do abastecimento e distribuicdo da penicilina na rede publica
em decorréncia da falta de matéria prima (30).

Neste periodo de 2014 a 2015 o Ministério da Saude enfrentou os desafios do
Zika virus no pais, com duas ondas de surtos a primeira neste intervalo, e a segunda de
2015 a 2016. Paralelo a isso, acontecia 0 aumento dos casos de SC que atingiu o apice

no final de 2016, como visto no Boletim epidemiol6gico do mesmo ano.
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No Norte do pais, ha muito tempo que a SC vem assumindo posi¢éo de destaque
entre as infecgbes congénitas. HA 20 anos, Aradjo (1998) (31) em seu estudo na
maternidade publica referéncia do estado do Par4, a Santa Casa de Misericordia,
encontrou naquela época que 9,1% dos recém-nascidos tinham diagndstico de SC ao
nascer. Em 2006 a mesma autora destacou a infeccdo dos neonatos como um evento
sentinela da qualidade do pré-natal (32).

Em 2011, Flores, estudando a SC em Belém através das bases de dados do MS
(SINAN, SINASC e SIM) alertou sobre a subnotificacdo que variou de 0,00% em 2006
a 25,81% em 2007, com uma incidéncia de SC na época em 2,17 casos /1000 nascidos
Vivos 0 que ja estava bem acima do limite desejado de 0,5 casos /1000 nascidos Vvivos,
estipulado como meta pelo MS (33).

Rojas et al (2015) (34) estudando a incidéncia de casos de SC na FSCMPA ao
longo de dez anos encontraram, em dados de prontuarios, que 754 nascidos vivos na
maternidade em estudo apresentaram diagnostico de SC ao nascimento, com 19 o6bitos
representando 2,5% de 6bito no periodo, e que 28% dessas criangas eram de baixo peso
(peso inferior a 2.500g).

2.3.3. Adsifilis congénita (SC)

Sifilis congénita (SC) € aquela que ocorre pela disseminagdo hematogénica do T.
pallidum da mae para o feto, predominantemente por via transplacentaria. A SC é
evitavel quando se identificam e se tratam adequada e oportunamente a gestante

infectada e suas parcerias sexuais (35).

Classifica-se a SC em: sifilis congénita precoce e tardia. A SC precoce € aquela
gue surge até o segundo ano de vida e deve ser diagnosticada por meio de uma
avaliacdo epidemioldgica criteriosa da situacdo materna e da avaliagdo clinico-
laboratorial e estudos de imagem na crianga (35).

O diagnostico na crianga representa um processo complexo, devido ao fato de
que mais da metade das criancas sdo assintomaéticas ao nascimento e, naquelas com
expressao clinica, os sinais e sintomas sdo discretos ou pouco especificos. Ndo existe
uma avaliacdo complementar para determinar com precisdo o diagnéstico da infeccao

na crianca (35).
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As principais manifestacdes clinicas sdo a hepatomegalia com ou sem
esplenomegalia, lesbes cutaneas (como por exemplo, pénfigo palmo-plantar e
condiloma plano), periostite ou osteite ou osteocondrite (com alteragdes caracteristicas
ao estudo radioldgico), pseudoparalisia dos membros, sofrimento respiratério com ou
sem pneumonia, rinite sero-sanguinolenta, ictericia, anemia e linfadenopatia
generalizada (principalmente epitroclear) (35).

Outras caracteristicas clinicas incluem: petéquias, purpura, fissura peribucal,
sindrome nefrotica, hidropisia, edema, convulsdo e meningite. (Alteracdes laboratoriais,
incluem, anemia, trombocitopenia, leucocitose (podendo ocorrer reacdo leucemoide,
linfocitose e monocitose) e leucopenia) (35).

A sifilis congénita tardia que surge apds o segundo ano de vida tem como
principais manifestagdes clinicas: dsseas (tibia em “lamina de sabre”, articulacdes de
Clutton, fronte “olimpica” e o nariz “em sela”); dentérias (dentes incisivos medianos
superiores deformados - dentes de Hutchinson e os molares em “amora”); outras
alteracGes orofaciais (ragades periorais, mandibula curta e arco palatino elevado); ocular
(ceratite intersticial) e neuroldgicas (surdez e dificuldade no aprendizado) (35).

Em 35% dos casos, fetos infectados nascem vivos com SC e 0 baixo peso ao
nascer pode ser o Unico sinal de infeccdo, sendo 60% assintomaticos ao nascer (36).

O quadro clinico varia de acordo com o tempo de exposicdo fetal ao agente, a
carga treponémica materna, o tratamento da infeccdo materna, coinfecgdo com o HIV,

dentre outras causas de imunodeficiéncia (37).

2.3.4. Defini¢bes importantes

Evidéncia clinica de SC: considerou-se a presenca das seguintes alteracdes
conforme descrito por Sztanjnbok & Sampaio (2013) (38).

o Alteracdes cutaneomucosas (15 a 60%): pénfigo palmoplantar, exantema
maculopapular, coriza, condiloma plano, placas em mucosa oral, fissuras em labios,
narina e anus, alteragdes ectodérmicas (perda de cilios e cabelos, esfoliacdo das unhas).

o Alteracbes viscerais: hepatomegalia (75 a 100%), hepatite,
esplenomegalia, hiperesplenismo, pancreatite, sindrome disabsortiva, obstrugédo
intestinal, enterocolite necrosante, sindromes nefritica e/ou nefrética, paralisia de cordas
vocais, pneumonia intersticial, meningite, convulsdes, hidrocefalia progressiva,

paralisia de pares cranianos (40 a 60% das criancas infectadas tem envolvimento
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assintomatico do SNC), glaucoma, uveite, coriorretinite em sal e pimenta, anemia
(hemolitica e coobs negativo), trombocitopenia, puarpura, leucopenia ou, mais
frequentemente leucocitose com reacdo leucemoide, coagulacdo intravascular
disseminada (CIVD).

o AlteracGes osteoarticulares: osteocondrite, periostite, osteomielite
(distrofia osteo-like).

o Outras manifestagdes: febre, adenomegalia (principalmente epitroclear),

restricdo de crescimento, formas sépticas.

Os principais termos clinicos importantes da SC, descrito por Canto
(2016)**foram:

o Prematuridade: foi considerado pré-termo todo recém-nascido (RN) com
idade gestacional (IG) < 37 semanas, avaliado pelos métodos Capurro (Termo) E New
Ballard (Pré-termos);

o Coriza sifilitica: rinorréia espessa sero-sanguinolenta caracteristica da
SGC;

o Desconforto  Respiratério (DR): definido por dispneia (tiragem
intercostal e/ou subcostal e/ou supra-esternal) ou taquipnéia (frequéncia respiratoria —
FR acima de 60 incursbes respiratdrias por minuto) ou taquidispnéia (dispneia com
taquipnéia).

. Hepatomegalia: definida como o aumento do tamanho do figado além de
1 a 2 cm abaixo do rebordo costal direito.

o Esplenomegalia: definida como o aumento do bago além de uma polpa
digital abaixo do rebordo costal esquerdo;

. Febre: definida como temperatura axilar > 37,8°C aferida por termdmetro
digital seja pelo médico ou a equipe de enfermagem, sem relato de hiperaquecimento
concomitante do ambiente.

o Ictericia: definida como a coloragdo amarelada de pele e mucosas
descrita em cruzes (de 1 a 4+) e por zonas de Kramer de | a V.

o Adenomegalia generalizada: definida por aumento de volume dos
linfonodos periféricos;

o Hemorragia: definida como perda sanguinea anormal em qualquer sitio,

sem causa aparente (trauma ou les@o que a justifique);
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J Edemas: infiltragdo de tecido celular subcutaneo e/ou acumulo de liquido
em cavidade abdominal. Classificou-se em localizado (extremidades e parede
abdominal) e generalizado ou hidropsia (edema generalizado acompanhado de ascite e
palidez);

o Sinal de comprometimento neurolégico: ocorréncia de convulsbes
(movimentos anormais, em geral focais, movimento de pedalar e/ou e/ou movimentos
mastigatorios e/ou olhar fixo e/ou nistagmo e/ou movimentos ritmados dimidiados ou
focais); e /ou abaulamento de fontanela anterior e/ou irritabilidade e/ou hipoatividade;

o LesOes cutaneomucosas: caracterizadas de acordo com Sampaio &
Rivitti (1998)*° em:

o Pénfigo sifilitico: sdo lesGes bolhosas ou descamativas nas palmas das
méos e plantas dos pés;

o Réagades ou fissuras: sdo solucBes de continuidade lineares ao redor de
orificios naturais;

. Sifilides maculosas: exantema maculo-papular ndo homogéneo,

principalmente em tronco, palmas das méos e plantas dos pés;

. Sifilides papulosas: exantema papular principalmente ao nivel das pregas
anogenitais;
. Sifilides papuloerosivas e papulo-crostosas: sdo papulas eritematosas

com 4areas de erosdo ou aparecimento de crostas, que evoluem geralmente nas pregas

anogenitais, deixando a mostra fundo macerado e itmido quando rompem;

Desde 19 de setembro de 2017, o MS publicou nota informativa atualizando as
definicbes de caso para sifilis adquirida, sifilis em gestantes e sifilis congénita (41).

. Sifilis em gestantes: Situacdo 1- Mulher assintomatica para sifilis, que
durante o pré-natal, parto e/ou puerpério apresentar pelo menos um teste reagente —
treponémico e/ou ndo treponémico com qualquer titulacdo- e sem registro de tratamento
prévio; 2- Situacdo 2- Mulher sintomatica para sifilis que durante o pré-natal, parto e/ou
puerpério que apresente pelo menos um teste reagente, treponémico e/ou ndo
treponémico com qualquer titulacdo; Situacdo 3- Mulher que durante o pre-natal, parto
e/ou puerpério apresente teste ndo treponémico reagente com qualquer titulacéo e teste
treponémico reagente, independente de sintomatologia de sifilis e/ou tratamento

prévio.Casos confirmados de cicatriz sorolégica ndo devem ser notificados.
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o Sifilis Congénita:
Situacdo 1 — Todo recém-nascido, natimorto ou aborto de mulher com sifilis ndo tratada
ou tratada de forma ndo adequada (tratamento adequado: tratamento completo para
estagio clinico da sifilis com penicilina benzatina, e iniciado até 30 dias antes do parto).
Gestantes que ndo se enquadrarem nestes critérios serdo consideradas como tratadas de
forma inadequada. Para fins de defini¢cdo de caso de SC, ndo se considera o tratamento
da parceria sexual da mée.
Situacdo 2- Toda crianca com menos de 13 anos de idade com pelo menos uma das
seguintes situacBes: 1) Manifestacdes clinicas: alteracdes liqudrica ou radiologica de SC
e teste ndo treponémico reagente. 2) Titulos de teste ndo treponémicos do lactente
maiores do que os da mde, em pelo menos duas diluicbes de amostras de sangue
periférico, coletadas simultaneamente no momento do parto; 3) Titulos de testes nao
treponémicos ascendentes em pelo menos duas diluicbes no seguimento da crianca
exposta; 4) Titulos de testes ndo treponémicos ainda reagentes apds 6 meses de idade
em criancas adequadamente tratadas no periodo neonatal; 5) Testes treponémicos
reagentes apos 18 meses sem diagndstico prévio de SC. Nesta situacdo deve ser sempre
afastada a possibilidade de sifilis adquirida em situacao de violéncia sexual.
Situacdo 3: evidéncia microbioldgica de infeccdo pelo T. pallidum em crianca, aborto ou
natimorto. Detec¢do do T. pallidum por meio de exames diretos por microscopia (de
campo escuro ou material corado).

Os principais desfechos da sifilis materna ndo tratada podem ser observados no
quadro abaixo:
Quadro 2: Taxas de consequéncias adversas de sifilis materna ndo tratada.

ESTUDOS
Ingraham, Schulz et al, Hira et al, Watson
Harman, 43 44 45
o - 1951 1987 1990 Jones et al, Carga
Consequéncias 1917 220 % .
] 1001 casos: Casos: 100 Casos: 230 2002 mundial de
na gravidez casos: es:10 323
_ controles:10. Controles:90 Controles: casos:73 IST*
controles:826
0 2.647 controles:233
Natimorto/aborto 17% 22% 30-40% 22% 25% 20%
Morte perinatal 23% 12% 10-20% sem dados sem dados 15%
Lactente infectado 21% 33% 10-20% 2% sem dados 20%
Prematuro/BPN sem dados sem dados nao estudado 33% 25% 20%
QCA 61% 67% 50-80% 57% 49% 75%

Fonte: Dados de Global Burden of Disease (2000), Genebra, OMS.

BPN (Baixo Peso ao Nascer); QCA (Qualquer Consequéncia Adversa).
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3 JUSTIFICATIVA

A SC é uma das infeccBes congénitas mais comuns no Brasil. E importante
ressaltar ser esta uma doenca grave que pode causar o Obito da crianca desde intradtero
até a vida pos-natal, sendo totalmente evitavel. No Brasil acomete cada 6,8 casos/1.000
nascidos vivos.

No norte do pais apesar da taxa de incidéncia ser menor que a média nacional,
representa um problema de elevada magnitude com taxa de 6bito de 5,3 dbitos nesta
regiao (35).

A SC se tornou epidémica e com taxas progressivas no Para que vem com o
passar dos anos apresentando taxas de incidéncia de 4,6 casos por mil nascidos vivos no
boletim epidemioldgico do Ministério da Saude (2016) até 5,1 por mil nascidos vivos
no ultimo boletim epidemiologico de 2017 (35).

Flores (2011) ja mostrava uma incidéncia de SC na area metropolitana de Belém
de 2,17 casos por 1.000 nascidos vivos; trés vezes acima do preconizado para o alcance
da meta estabelecida para a eliminacao da doenca (33).

Diante do exposto e considerando que o Brasil assumiu 0 compromisso de
atingir a meta de reducdo do coeficiente de incidéncia de até 0,5 casos por 1.000
nascidos vivos, com o tratamento de 95% das gestantes com sifilis e reducdo do
coeficiente de prevaléncia da infeccdo em gestantes para menos de 0,1%, a qual deveria
ser cumprida até final de 2015, e que passados mais de dois anos, e apesar dos esforgos,
ainda ndo ha evidéncias de reducdo, quanto mais erradicacdo, portanto estudos clinico-
epidemioldgicos vém agregar conhecimento na area da satde materno-infantil (35).

E importante considerar que o neonato filho de mae com sifilis na gestaco
muitas vezes é submetido a internacdo hospitalar para realizacdo de medicacdo
endovenosa de uso prolongado durante dez dias. Apoés a alta hospitalar a crianca
necessita acompanhamento ambulatorial rigoroso, seguindo os protocolos do MS para
definir a partir de 18 meses o diagnostico final. Na literatura regional ndo ha nenhum
estudo com criangas apos a alta hospitalar, tratadas para sifilis congénita, a maioria dos

estudos eram com gestantes ou neonatos na unidade neonatal.
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4 OBJETIVOS
4.1. OBJETIVO GERAL

Analisar o desfecho clinico e sorolégico de criancas tratadas para sifilis
congénita na Fundagdo Santa Casa de Misericordia do Par4 (FSCMPA), no periodo de

marc¢o de 2014 a marco de 2015.

4.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

o Estimar a frequéncia de casos de SC em nascidos vivos na FSCMPA,;

o Descrever o desfecho clinico das criangas tratadas com SC na FSCMPA;

o Descrever o desfecho soroldgico das criancas tratadas com SC na
FSCMPA,;

o Descrever o desfecho radiolégico das criangas tratadas com SC na
FSCMPA.

5 MATERIAL E METODOS
5.1. TIPO DE ESTUDO

O estudo em questdo foi prospectivo, longitudinal, descritivo, de seguimento.

5.2. DESENHO DE ESTUDO

O estudo contemplou criangas com exposi¢do ao fator de risco (sifilis) em
investigacdo que foram selecionadas no inicio do estudo e acompanhadas por um
periodo especifico de tempo. Neste tipo de desenho classificam-se 0s pacientes de
acordo com a presencga ou auséncia de uma determinada caracteristica que se suspeita
possa afetar a evolugdo da enfermidade, seguindo-se os pacientes em certo periodo de
tempo (47).

5.2.1. Local da Pesquisa

O Para possui uma extenséo territorial de 1.248.000 Km?, 144 municipios e um

desenho hidrografico que dificulta 0 acesso a servicos de saude (48, 49).
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A Fundacdo Santa Casa de Misericordia do Pard (FSCMPA) é a maior
maternidade publica de referéncia em alto risco do Norte, com um total de 9.433 partos
em 2015. Houve aumento de nascidos vivos de 600 para 895 no més de outubro de
2015. Em 2016 foram 9.976 partos e 9.801 nascidos vivos (50).

5.2.2. Populagéo de estudo

A populacdo incluiu 270 criangcas de maes com sifilis, destas 100 realizaram

acompanhamento no ambulatorio de pediatria da FSCMPA até completarem 24 meses.

5.2.3. Amostra

Esta foi uma amostra de conveniéncia. Foram diagnosticados 270 casos de SC
de um total 8.707 NV no periodo de estudo. Destes houve 15 6bitos, 14 casos de co-
infeccdo com sorologia positiva para HIV e 141 desisténcias. Com o seguimento, das
100 criangas com diagnéstico de SC, originando-se dois grupos: grupo 1, criancas
infectadas; grupo 2, criangas com diagndstico inicial de SC, mas ndo infectadas.

5.3. PROCEDIMENTOS

Registrou-se o0s dados em protocolo de pesquisa préprio (ANEXO H)
complementado com dados dos prontuarios do binémio mae/filho. Este protocolo
compde-se de varidveis sociodemograficas e clinico-epidemiolégicas. A entrevista
materna foi realizada nas dependéncias da FSCMPA. O seguimento foi realizado no
ambulatorio de pediatria do Hospital. Para o atendimento das criangas no ambulatério
foi criado um protocolo de atendimento para esta etapa do estudo, e por fim, foi

elaborado um fluxo para o atendimento das criangas (ANEXO C).

5.3.1. Variaveis estudadas

Variaveis da crianca: dados de nascimento (peso, estatura, perimetro cefélico,

idade gestacional e manifestacGes clinicas ao nascimento; exames: hemograma, VDRL,
RX de ossos longos e Fundoscopia) e de seguimento (sinais clinicos, VDRL e Teste

treponémico a partir de 18 meses).

18



Variaveis maternas: idade, escolaridade, dados de pré-natal, VDRL e tratamento.
Quanto a varidveis paternas foram retiradas devido o presente estudo ter a maior
preocupacdo em avaliar principalmente a crianga clinica e sorologicamente para a

defini¢do diagnostica final.

5.3.2. Coleta de dados

A selecdo dos casos de SC iniciou pela identificacdo das criancas com
diagnostico de SC na area neonatal da maternidade em estudo. Em um primeiro
momento foram realizadas entrevistas com as mées dessas criangas ou responsaveis na
auséncia desta; os dados de entrevista e de prontuario foram registrados em um
protocolo de pesquisa. Em um segundo momento foi necessario elaborar um protocolo
especifico para o acompanhamento (ANEXO 1). O agendamento da primeira avaliacdo
era feito no momento da entrevista e também era feito contato por telefone. Todas as
criancas incluidas no estudo foram acompanhadas conforme preconizado pelo MS.
Agquelas com mais de 1 més internadas tiveram sua primeira avaliacdo de seguimento
ambulatorial dentro de 48 a 72 horas apés a alta hospitalar. As criancas que perderam
consultas e exames foram avaliadas a partir dos 18 meses para definir seu desfecho

clinico.

5.3.3. Analise Estatistica

Utilizou-se o programa EXCEL 2010 como banco de dados e posterior avaliacéo
dos resultados obtidos no EPI INFO 7.2.1. Os resultados foram expressos em nimeros
absolutos e frequéncias percentuais. Utilizou-se o Teste Qui-Quadrado de Pearson para

tendéncia e associacdes, sendo o nivel de significancia adotado de 5%.

5.3.4. Critérios de incluséo

Todas as criancas nascidas vivas que foram diagnosticadas com sifilis congénita
na Unidade Neonatal, cujas maes ou responsaveis aceitaram participar do estudo
(ANEXO A).
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5.3.5. Critérios de excluséo

1) Criancas com diagndstico de SC que foram transferidas para tratamento em
outro hospital;

2) Criancas cujas maes se recusaram a participar do estudo;

3) Criancas cujas mées eram procedentes de outro estado com incompatibilidade de
realizar o seguimento;

4) Abortos e natimortos por sifilis.

5.3.6. Seguimento (follow up)

O seguimento das criangas foi realizado como preconiza o MS. Foi considerado
seguimento adequado a crianca que cumpriu ao menos duas coletas de VDRL e um
minimo de trés atendimentos. O seguimento completo foi VDRL no 1° més, 3° més, 6°
més, 12° més e 18° més, interrompendo a coleta com dois testes negativos, e finalizando
com um teste treponémico a partir dos 18 meses a todos convocados que compareceram
ao ambulatdrio. Os faltosos foram reconvocados para finalizarem o seguimento.
Também foram incluidas na coorte aquelas criangas que perderam consultas, que apos

0s 18 meses retornaram ao ambulatorio para avaliacao final.

5.3.7. Exames soroldgicos realizados:

Todas as méaes das criancas que foram estudadas realizaram VDRL na
maternidade. Foi observado ser rotina 0 VDRL do RN ao nascer. Em um primeiro
momento foi checado cada VDRL materno e de cada neonato, e anotados no protocolo
de pesquisa. Em um segundo momento, ja no ambulatério era solicitado o VDRL do 1°
més para a crianca. Para todas as criancas atendidas, que foram expostas a sifilis intra-
utero, foi solicitado o VDRL conforme protocolo do MS (1°més, 3°més, 6°més, 12°més
e 18°més).

Foram solicitados os testes confirmatdrios (treponémicos) para as criangas a

partir do 18° més. Foram os seguintes testes realizados nas criangas do estudo:
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5.3.7.1. VDRL (Veneral Disease Research Laboratory)

O VDRL (Veneral Disease Research Laboratory) é um teste ndo treponémico,
com sensibilidade de 70% na sifilis primaria e 90% na secundaria e latente. Apresenta
rapida negativacao apds o tratamento, sendo ideal para rastreamento e controle de cura.
Consiste num simples teste de microfloculagdo em lamina, usando uma mistura de
cardiolipina, lecitina e colesterol como antigeno (diluidos em alcool e tamponados por
solucdo salina). Procedimento: em cada uma das cavidades delimitadas da placa
coloca-se 50 pl da amostra de soro diluido, com o conta-gotas com 1 gota do antigeno;
agita-se horizontalmente a placa a 180 r.p.m. durante 4 minutos. Observa-se
imediatamente ao microscépio um aumento (60 a 100x). Para a prova quantitativa
preparam-se diluicBes das amostras com o titulo de até 1:16, com solucéo fisioldgica.
Interpretacdo dos resultados: reativo — presenca de floculacdo; ndo reativo — auséncia
completa de floculagéo (52).

Todas as criangas nascidas na FSCMPA realizam VDRL ao nascer. E as mées
admitidas na maternidade também realizam além do VDRL o teste rapido para HIV. No
ambulatorio as criancas procedentes de outra maternidade realizaram VDRL que era
solicitado na primeira consulta. Subsequentemente eram solicitadas novas amostras até

ter duas amostras negativas, conforme recomendado pelo MS.

5.3.7.2. CMIA (Ensaio Imunoldgico Quimioluminescente Magnético)

Uma limitacdo deste estudo foi a realizacdo do teste treponémico a ser escolhido
para ser realizado aos 18 meses nas criancas. Nao existe uma padronizacao nos testes a
ser disponibilizados. No periodo de estudo havia o teste para sifilis por CMIA, porém
nem todas as criancas realizaram este teste por falta de insumos. A partir dessa
constatacdo foi solicitado a colaboracdo da Coordenagdo estadual de IST-AIDS a
disponibilizacdo do Teste rapido para sifilis. Também foi necessario treinamento para
execucao pela propria pesquisadora do referido teste.

Ensaio imunoenzimatico, em inglés, é denominado Chemiluminescent Magnetic
Immunoassay (CMIA). Combina o uso de microparticulas magnéticas com a leitura da
reacdo quimioluminescente. Os anticorpos da amostra ligam-se com o0s antigenos
recombinantes que recobrem as particulas magnéticas. Utilizam antigenos

recombinantes de Treponema pallidum fixados em uma fase solida, ao quais se ligardo
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anticorpos presentes na amostra do usuario. Necessita equipamento especifico

(www.aids.gov.br) (53).

5.3.7.3. TESTE RAPIDO PARA SIFILIS (TR para sifilis)

A execucdo, leitura e interpretacdo do resultado sdo feitas em no méximo 30
minutos, sem a necessidade de estrutura laboratorial. A leitura é feita a olho nu. Pode

ser realizado com sangue total, soro ou plasma (www.aids.gov.br)(53). Foi realizado

pela propria pesquisadora a partir de 18 meses, tendo a mesma recebido treinamento
com profissional especialista na &rea de testes sorologicos e biologia molecular do
grupo de pesquisa.

5.4. ASPECTOS ETICOS

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Fundacdo Santa
Casa de Misericérdia do Para (FSCMPA) e da Fundacdo Oswaldo Cruz (FIOCRUZ),
com registro na Plataforma Brasil, CAEE nimero 20785413.6.3001.5248, parecer n°
442.938.

6 RESULTADOS

6.1 Dados Iniciais

Das criangas acompanhadas no ambulatério em relacdo a procedéncia observou-
se que 56.19% dos casos de sifilis congénita eram do municipio de Belém, sendo uma
porcentagem consideravel (34.19%) de outros municipios do Estado do Para,
localizados majoritariamente no nordeste do Estado (figura 1).
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Figura 1: Casos de SC segundo a procedéncia. FSCMPA, Belém (PA), 2017.
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Fonte: Protocolo de pesquisa (2017).

No periodo de estudo foram registrados 8.707 nascidos vivos (50), destas, 71
(71%) eram criancas de maes com sifilis na gravidez que estavam infectadas.
Considerando que a taxa de incidéncia de casos de SC € a raz8o entre 0 nimero de casos
novos de sifilis congénita detectados em criangcas menores de 1 ano para cada 1.000
nascidos vivos, no espaco geografico em um determinado periodo
(www.saude.gov.br/sage), verifica-se na tabela 1 que a taxa de frequéncia de SC na
FSCMPA no periodo estudado foi de 8,15 casos por 1.000 NV.

Tabela 1: Taxa de frequéncia de SC na FSCMPA no periodo de margo de 2014 a margo
de 2015, Belém (PA).

SIFILIS CONGENITA —(1=8707) Taxa de frequéncia
N da SC

PRESENTE 71 8,15

Fonte: Protocolo de Pesquisa, 2017.

6.2 Dados maternos
Na tabela 2 verificam-se as variaveis de perfil sociodemografico das mées das
criancas participantes da pesquisa. As criancas foram divididas em dois grupos, a saber:

Grupo 1 (G1): criangas com sifilis;
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Grupo 2 (G2): criangas expostas intrattero, mas sem infeccao;

Observa-se que nos dois grupos a faixa etaria materna predominante foi de 20 a
30 anos (média=23,67; mediana=23, desvio padrdo=5,73), ou seja, ndo ha tendéncia
significativa entre os grupos em funcdo da idade da mée (p>0.05). Observou-se que nos
grupos G1 e G2 houve predominancia de maes com menor escolaridade.

No que se refere ao numero de consultas de pré-natal, observou-se que néo
houve diferenca significativa entre os grupos, de forma que em ambos a maioria
realizou menos de 6 consultas. Quanto ao tratamento da sifilis, observou-se que nos dois

grupos (G1 e G2) houve predominio de maes que ndo foram tratadas.

Tabela 2: Dados sécios demograficos e tratamento das mées das criancas dos dois
Grupos estudados. FSCMPA, Belem (PA), 2017.

Gl(n=71) G2 (n=29)

Variavel
n % n %

Faixa Etaria
<19 anos 17 23,94 8 27,59
20 a 30 anos 47 66,20 15 51,72
31 a 40 anos 7 9,86 5 17,24
> 41 anos 0 0,00 1 3,45
Ignorado 0 0,00 0 0,00
Escolaridade
Analfabeta/Ensino Fundamental 46 64,79 17 58,62
Ensino Médio 21 29,58 10 34,48
Ensino Superior 1 1,41 1 3,45
Ignorado 3 4,22 1 3,45
Consulta Pré-natal
<6 42 59,15 16 55,17
>6 28 39,44 13 44,83
Ignorado 1 1,41 0 0,00
Tratamento
Tratada 5 7,04 5 17,24
Incompleto 22 30,99 9 31,03
Nao tratou 44 61,97 15 51,72

Fonte: Protocolo de Pesquisa, 2017.

6.3 Dados das criancgas
Verificam-se na tabela 3 as varidveis de perfil sociodemografico das criancas
dos dois grupos estudados. Observou-se que ndo houve diferenca significativa entre os

grupos, no que refere ao sexo, ou seja, ndo houve tendéncia significativa entre 0s grupos

em funcédo do sexo da criancga, assim como também nao houve para o peso (p>0.05).

24



Quanto a faixa de idade gestacional, observou-se que nos grupos G1 e G2 houve
predominio de criancas na faixa de idade gestacional entre 37 e 41 semanas (Termo),
sendo 48 (67,61%) no G1 e 21 (72,41%) no G2.

Tabela 3: Dados séciodemograficos das criancas dos dois grupos estudados.
FSCMPA, Belém (PA), 2017.

Variavel Gl(n=T71) G2 (n=29)

n % n %
Sexo
Feminino 34 47,89 17 58,62
Masculino 37 52,11 12 41,38
Peso ()
1000-1499 4 5,63 0 0,00
1500-2499 24 33,80 10 34,48
2500-4000 42 59,15 17 58,62
>4000 1 1,41 2 6,90
Faixa de Idade Gestacional
(semanas)
28a31 0 0,00 0 0,00
32a36 17 23,94 6 20,69
37 a4l 48 67,61 21 72,41
>42 4 5,63 1 3,45
Ignorado 2 2,82 1 3,45

Fonte: Protocolo de Pesquisa, 2017.

Observam-se na tabela 4, as variaveis de perfil clinico e exames complementares
das criancas participantes da pesquisa. Verificou-se no que refere as manifestacdes
clinicas houve predominio de criangas do grupo G1 com desconforto respiratério (DR)
e/ou outros (17; 23,94%) e hepatomegalia e/ou outros (10; 14,08%), ou seja, houve
tendéncia significativa entre os grupos em funcéo das manifestacdes clinicas.

No que refere a microcefalia, verificou-se que houve uma frequéncia
significativa de criangas com microcefalia no G1 (11; 15,49%).

Quanto ao RX de ossos longos, observou-se predominio significativo (p<0.05)
de criangas do grupo G1 no resultado alterado (8; 11,27%), enquanto que no grupo G2
ndo houve registro de criangas para este resultado. Quanto ao resultado da fundoscopia,

verifica-se que ndo houve diferenca significativa entre os grupos (p>0.05).

25



Tabela 4: Dados clinicos e exames complementares das criancas dos dois grupos
estudados. FSCMPA, Belém (PA), 2017.

Gl(n=71) G2 (n=29)

Variavel n % N %

M. clinicas

Assintomatico 36 50,70 23 79,31
DR e/ou Outros 17 2394 5 17,24
Hepatomegalia e/ou outros 10 14,08 1 3,45
Outros 8 11,27 O 0,00
Microcefalia

Sim 11 1549 1 3,45
Né&o 55 77,46 27 93,10
Ignorado 5 704 1 3,45
RX de 0ssos longos

Normal 40 56,34 21 72,41
Alterado 8 11,27 O 0,00
Ignorado 23 32,39 8 27,59
Fundoscopia

Normal 46 64,79 21 72,41
Alterado 2 282 O 0,00
Ignorado 23 32,39 8 27,59

Fonte: Protocolo de Pesquisa, 2017.

6.3.1 Dados da sorologia ao nascimento

A tabela 5 apresenta os dados dos resultados do VDRL ao nascer das criangas
dos grupos expostos intrautero. Verifica-se que houve diferenca significativa entre os
dois grupos, de modo que no grupo G2 houve predominio dos resultados nao reativos
(15; 51,72%) e 1 a 4 (12; 41,38%), enquanto que no grupo G1 houve predominio de
criangas com VDRL entre 8 a 32 (33; 46,47%).

Tabela 5: Distribuicdo do VDRL ao nascer das criancas dos dois grupos expostos intra
utero. FSCMPA, Belém (PA), 2017.

Grupos
Variavel Gl(n=71) G2 (n=29)

n % n %
VDRL ao nascer
Na&o reator 4 5,63 15 51,72
la4 25 35,21 12 41,38
8a32 33 46,47 2 6,90
> 64 7 9,86 0 0,00
Ignorado 2 2,82 0 0,00

Fonte: Protocolo de pesquisa, 2017.
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6.3.2 Obitos

Ocorreram 15 o6bitos no periodo de estudo (Tabela 6), sendo que, 8 tinham entre
27 a 36 semanas de idade gestacional (IG) e 4 eram a termo e 1 pdés-termo (42
semanas); 2 ndo possuiam avaliacdo da IG ao nascer por ter sido o parto em outra
maternidade. A frequéncia de 6bitos neonatais em SC foi de 5,5%. Dois recém-nascidos
eram cirargicos com quadros obstrutivos intestinais e faleceram no pds-operatorio.
Dentre 0s Obitos houve dois pares de gemelares, sendo um caso de onfalGpagos
incompativel com a vida.

Tabela 6. Dados das 15 criangas diagnosticadas com SC ao nascer que evoluiram & 6bito na FSCMPA,
2017.

Municipio  Sexo IG Quadro clinico Idade Causa do 6bito
de origem (semanas) Do 6bito
Belém (G1) F 40 DR 7 dv Onfal6pagos
Belém (G2) F 40 DR 10 dv Onfal6pagos; TGA
Igarapé-Acu F 35 DR 3dv Choque séptico
(G1)
Igarapé-Acu F 35 Colestase, pneumonia 1 més Hemorragia
(G2) Pulmonar
Cameta F 34 DR 1 més Insuficiéncia
19dv respiratdria
Irituia M 38 EB, plaguetopenia 1 més Choque séptico,
CIVvD
Belém F 36 DR, débito fecalGide, 10 dv Choque séptico
diarreia.
Belém F 27 Sopro cardiaco, DR 15 dv Sepse, PMT
Belém M 37 DR, leséo 6ssea, 1 més Choque séptico

plaquetopenia.

Tailandia F 36 Hepatomegalia, colestase, 1 mésl7 Sepse
hidropsia. dv

Curuca F 32 DR 2 dv Choque séptico

Belém M 42 Hidronefrose 12 dv Sepse

Belém F IGN DR grave 4 meses IR

Capanema F 36 PO de atresia duodenal, 1més 22 Choque séptico
duodenostomia dv

Benevides M IGN Atresia de esofago; 1 més Sepse

pneumonia.

SC: sifilis congénita pelos critérios epidemiologicos conforme protocolo do Ministério da Saude; dv: dias
de vida; IG: ldade Gestacional; IGN: ignorado; DR: desconforto respiratorio; IR: Insuficiéncia

Respiratéria; PMT: prematuridade; CIVD: Coagulacéo Intravascular Disseminada; PO: pos-operarério.
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6.3.3. Dados da sorologia das criang¢as no seguimento

Nas tabelas 7 e 8 considerou-se apenas os VDRLs negativados. Entdo G1 passou
de 71 para 39, e G2 passou de 29 para 14. Na tabela 7 observou-se no grupo G2
predominio do teste negativado desde o 1° VDRL, sendo a frequéncia de criangas
superior no 1° més para negativar (12; 85,71%). Apesar da maioria das criangas do
grupo G1 também negativarem no 1° més (11; 28,21%), verificou-se que a proporcao de

criancas que negativaram apenas no 3° més € maior do que no grupo G2 (7; 17,95%).

Tabela 7: Primeiro VDRL versus Tempo em meses para negativar das criancas dos dois
grupos expostos intradtero, FSCMPA, Belém (PA), 2017.

Tempo para G1 (n=39) G2 (n=14)
o .
1°VDRL N(??]Z\;L\;;ir N % 0 %
Negativado 1° mfzs 11 28,21 12 85,71
3° més 7 17,95 2 14,28
1a4 1° més 16 41,02 0 0,00
3° més 1 2,56 0 0,00
1° més 2 5,13 0 0,00
8al6 A

3° més 2 5,13 0 0,00

Fonte: Protocolo de pesquisa, 2017.

Verifica-se na tabela 8 que no grupo G2 predominou o resultado negativado no
2° VDRL, sendo que todas as criangas negativaram no 3° més (6; 100%). A maioria das

criancas do grupo G1 também negativaram no 3° més (4; 57,14%).

Tabela 8: Segundo VDRL versus Tempo em meses para negativar das criancas dos dois
grupos expostos intradtero. FSCMPA, Belém (PA), 2017.

Tempo para Gl(n=7) G2 (n=6)
2°VDRL Negativar N % N %
(meses)
Negativado 1° m(:ES 1 1429 0 0,00
3% més 4 57,14 6 100,00
1a4 1° més 0 0,00 O 0,00
3°més 2 2857 0 0,00

Fonte: Protocolo de pesquisa, 2017.
Verifica-se que a maioria das criangas nos dois grupos (G1 e G2) negativaram
no teste treponémico aos 18 meses. Ressalta-se que no grupo 1 houve uma frequéncia

alta de criangas que néo realizaram o teste (47; 66,20%).
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Tabela 9: Resultado do teste treponémico das criancas dos dois grupos expostos
intrautero. FSCMPA, Belém (PA), 2017.

Grupos
Variavel Gl(n=71) G2 (n=29)
n % n %
Resultado do Teste Treponémico
Positivo 1 1,41 0 0,00
Negativo 23 32,39 19 65,52
N&o realizado 47 66,20 10 34,48

Fonte: Protocolo de pesquisa, 2017.

A partir da constatacdo da importancia do ambulatério de seguimento para
criancas expostas a sifilis congénita foi criado um fluxo de atendimento e um novo
ambulatorio de follow up para SC foi aberto na FSCMPA para minimizar as perdas e

cumprir o protocolo do MS vigente mesmo ap0s o término deste estudo.

7. DISCUSSAO

Estudos sobre SC realizados por Araljo et al no Pard (2006) mostravam a
situacdo critica da prevencdo da SC diante de um pré-natal fragilizado como ponto
chave para taxas elevadas desde aquela época (32).

Diferentes autores (53,54,55,56) no Brasil apontaram sempre a falta de controle
em relacdo a SC em diferentes estados da Uni&o, variando entre as regides brasileiras de
4,8 (Centro Oeste) a 7,7 (Sul).

Em 2016, dez Unidades Federativas (UF) apresentaram taxas de incidéncia de
SC superiores a taxa nacional (6,8 casos/1.000 nascidos vivos): Rio Grande do Sul (12,5
€as0s/1.000 nascidos vivos), Rio de Janeiro (11,8 casos/1.000 nascidos vivos), Espirito
Santo e Pernambuco (10,4 casos/1.000 nascidos vivos), Tocantins (9,9 casos/1.000
nascidos vivos), Sergipe (8,8 casos/1.000 nascidos vivos), Ceard (8,6 casos /1.000
nascidos vivos), Mato Grosso do Sul (8,3 casos/ 1.000 nascidos vivos), Piaui (7,5 casos
/1.000 nascidos vivos) e Rio Grande do Norte (7,1 casos/1.000 nascidos vivos). As
outras 16 UF tiveram taxas inferiores, variando de 2,0 casos / 1.000 nascidos vivos em
Roraima a 6,7 casos/1.000 nascidos vivos no estado da Bahia (35).

O Boletim Epidemioldgico de Sifilis (2017) (35) apontou que o Norte do pais
atingiu a taxa de incidéncia de 5,5 por 1.000 nascidos vivos e o Paré registrou 5,1. Esse

incremento vem evoluindo de forma rapidamente progressiva, considerando que em
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2006 a taxa de incidéncia nacional era de 2,0 casos por mil nascidos vivos e em 2017
atingiu 6,8. A incidéncia encontrada neste estudo a nivel hospitalar foi de 8,15%
provavelmente porque a maternidade representa a referéncia em gravidez de alto risco,
incluindo IST/AIDS. Abaixo da maior taxa brasileira encontrada no Rio Grande do Sul
(12,5) e acima da média nacional de 6,8, todas muito distantes da meta de reducéo junto
a OPAS que deveria ser de 0,5 casos por mil nascidos vivos o que nédo foi alcancado em
2015.

Os achados neste estudo concordam com varios outros autores apontando que a
ocorréncia de SC esta associada a falhas no pré-natal (5,54,55,56).

A avaliacdo da faixa etaria materna para os grupos 1 e 2, cujas mdes tiveram
diagnostico de sifilis gestacional esta em concordancia com os achados por Lafeta et al
(2016) (55) em Minas Gerais onde a idade materna ficou em uma faixa etéria similar ao
de 20 a 30 anos, encontrado neste estudo, evidenciando o maior risco em mulheres
jovens e em idade fértil compativel com o perfil encontrado em IST.

O percentual de maes adolescentes encontradas no grupo das criangas que se
infectaram (G1) foi de 23,94% (17/71) menor que o encontrado por Silveira (2017) (58)
com 30% de adolescentes no grupo dos infectados. Outros estudos encontraram indices
menores, como em Porto Alegre (15%), no Distrito Federal (DF) que encontrou 10,5%
e em Minas Gerais (MG) que obteve 18,3% de adolescentes na sua amostra.

Outro fator socioecondmico muito importante no aspecto epidemioldgico foi a
escolaridade. Estudos mostram que maes com nivel de escolaridade maior tendem a
realizar pré-natal completo e buscar o melhor servico para esse fim. Estudando o grupo
exposto a SC € possivel visualizar que essas mées nao chegam a cursar nivel superior,
semelhante resultado encontrado por Flores (2011) (33) onde as maes com sifilis ndo
alcangavam maior grau de escolaridade, também relatado por Saraceni (2005) (10).

Analisando o cuidado pré-natal das mées dessas criancas observou-se que o
acesso ao mesmo foi alto, chegando a 98,59% no grupo 1, no entanto é possivel também
verificar que 59,15% das maes do grupo 1 e 55,17% do grupo 2 realizaram menos de
seis consultas, considerando que estas foram diagnosticadas com sifilis na maternidade,
e mesmo naquelas que realizaram mais de seis consultas foi dificil garantir um pré-natal
adequado, enguanto se refere ao risco de SC, sabendo que o VDRL poderia ter sido
solicitado na primeira consulta, como recomenda o Ministério da Saude (7,8) e o

tratamento instituido em tempo habil. Diferentes autores concordam ser o pre-natal de
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valor fundamental na evitabilidade da SC (Domingues, 2014; Saraceni, 2005; Flores,
2011; Araujo et al, 2006) (5,10,33,32).

E importante ressaltar que a maioria das mées do estudo que tiveram parceiro
ndo tratado, foi considerada com tratamento inadequado ou incompleto (Ministério da
Saude, 2015) (7).

Durante o desenrolar do estudo foi possivel observar que muitas mées com
diagndstico de sifilis no momento do parto j& possuiam outras passagens pela institui¢do
com alteracdo para 0 VDRL anteriormente registrado no sistema de informacéo interno
do hospital, o que também foi colocado por Vaccari (2011) (54).

Na FSCMPA como qualquer grande maternidade publica, ocorrem nascimentos
diversos, de criancas assintomdticas e sintomaticas. A maioria de criangas
assintomaticas nascidas de mées com diagndstico de sifilis ndo tratada, ndo tem quadro
clinico ou radioldgico de infeccdo ao nascimento. A patogénese desse inicio tardio ndo é
conhecida, tendo sido sugerido que a colonizacdo nasofaringea ou gastrointestinal com
o T. pallidum em consequéncia a exposi¢do intrauterina ao liquido amniotico
contaminado possa estar implicada (59).

O manejo da crianca com diagnostico de SC tenha ela sorologia reagente para
sifilis ou ndo (nascido de mée com teste ndo treponémico ou treponémico reagente na
maternidade), é complexo (59). E fundamental para o diagnostico na crianca, avaliar a
historia clinico-epidemiolégica da mae, realizar exame fisico detalhado da crianca,
avaliar os resultados dos testes soroldgicos, laboratoriais e radiologicos, analisados
juntamente com os resultados da mée (59, 60).

O predominio de criancas assintomaticas no presente estudo (50,71% no Grupo
1; 79,31% no Grupo 2) concorda com o encontrado por Muricy (Brasilia, Distrito
Federal (2015) (59), assim como descrito pelo MS em suas atualizagdes (7,8). Diferente
do relatado por Chufalo et al (2006)*° e De Santis et al (2012)*" que observaram ser a
hepatomegalia um achado importante com até 90% de frequéncia; neste estudo somente
14,08% dos infectados apresentaram este sinal clinico, porém acima do encontrado por
Silveira (2017)*® em Botucatu (SP) que encontrou em seu estudo em um hospital
terciario apenas 3% de hepatomegalia.

O envolvimento 6sseo foi um dado importante observado neste estudo, apesar de
bem inferior ao encontrado por Chufalo et al (2006)* com 20 a 95% contra apenas

11,27% neste estudo, também foi apontado por De Santis et al (2012)*" para atentar
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nesta alteracdo principalmente em criancas internadas em UTI, discordando das
colocacdes de Vaccari (2011)°* que considerava a realizacdo deste exame desnecessaria
por apresentar-se alterado na maioria das vezes nos casos em que a crianga possuia
titulagBes quatro vezes maiores que o da mée. Discordamos dessa argumentacgéo, devido
termos encontrado criangas com baixas titulacdes e assintomaticas com a radiologia
alterada fechando diagnostico e definindo o caso junto com a epidemiologia dentro dos
critérios adotados pelo PCDT, MS (2015) (60).

Das oito criangas com RX de ossos longos alterados todos foram classificados
como SC (Grupol); pois eram sintomaticos, possuiam VDRL positivo e tinham maes
com sifilis confirmada pelos critérios do MS.

Neste estudo, entre as criancas infectadas (Grupo 1) houve 2 casos de
neurossifilis, ambos foram tratados adequadamente com penicilina G cristalina
endovenosa. Ambos eram pré-termos e sintomaticos ao nascer. Um deles apresentou o
VDRL do liquor positivo, mas o outro s6 apresentou proteinorraquia elevada (176mg/dl
—acima de 150 mg/dl no RN). O exame do liquor ndo é rotina na Unidade Neonatal do
hospital em estudo. Moraes et al (2013)®* encontraram resultado semelhante com apenas
trés casos de alteracdes na analise do LCR (somente um com VDRL positivo e dois com
bioquimica alterada). Descricdes de alto percentual de puncdes traumaticas (23%;
67/392), ocorréncias de acidentes de pungdo com contaminagdo de sangue na amostra
coletada leva a possibilidade de passagem de anticorpos IgG maternos adquiridos por
via transplacentaria ao LCR sdo descritas por esses autores. Vaccari (2011) relatou que
a principal causa de avaliacdo diagndstica inconclusiva foi o exame do liquor
inconclusivo por puncéo lombar traumética. Tendo encontrado de 99 pacientes com SC
obteve 57 com LCR alterado.

Entre os infectados houve um nascimento de onfal6pagos. Os siameses tinham
VDRL 1:2, mde com VDRL 1:2, plaquetopenia (120.000/mm3), a termo, 40 semanas,
possuiam cardiopatia complexa (transposicdo de grandes artérias), evoluiram com piora
pos-hepatotomia, parametros elevados na ventilagdo mecénica, sepse com escleredema
de raiz de coxas e ictericia zona Il de Krammer, além de hemorragia digestiva e
pulmonar. Apos a separacao cirargica, no 5° dia de vida, o 1° gemelar evoluiu a 6bito no
poOs-operatério imediato e o 2° gemelar foi transferido para o Hospital de Clinicas
Gaspar Viana referéncia em cardiopatia congénita com suporte cirurgico e terapia
intensiva para cirurgia cardiaca. N&o chegaram a coletar LCR nem realizar RX de 0ss0s

longos, realizaram penicilina G cristalina endovenosa até o ébito.
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Foram identificadas neste estudo 15 criangas que evoluiram a dbito,
correspondendo a 5,5% dos 270 casos de SC encontrados no periodo. Destes 9
ocorreram no periodo neonatal (3 no periodo neonatal precoce — até 7 dias de vida; e 6
foram neonatais tardios — apds 7 dias de vida), e 6 eram lactentes (a partir de 29 dias de
vida). Nessas criancas observaram-se alteracfes em varios sistemas, como alteragdes
hematoldgicas, com predominio de plaquetopenia (variando de 19.000 a 120.000 /
mm3), acompanhada de evolugbes fulminantes para CIVD, hemorragia digestiva e
pulmonar. Este quadro foi registrado em 8 casos. Estes sinais clinicos aliados a
prematuridade, baixo peso e outras comorbidades concorreram para aumentar o risco de
Obito por SC, concordando com achados similares a outros autores (Cavagnaro et al,
2014; Akahira-Azuma et al, 2015; Zhang et al, 2016; Canto, 2016) (62,63,64,39).

Com relacéo a idade gestacional encontrou-se predominio de bebés nascidos a
termo, porém ressalta-se que 0s casos mais graves, como neurossifilis, foram
relacionados a prematuridade, corroborando com Vaccari (2011)>* que apresentou nitida
relacdo entre as manifestacdes clinicas e o desfecho prematuridade.

Seja pré-termo ou termo é muito importante ter os dados da sorologia da crianca.
Assim, os dados deste estudo corroboram com Kawaguchi (2014)°” onde se notou as
seguintes situacdes durante o seguimento das criangas expostas: 1) O VDRL da crianca
estava positivo ao nascimento, mas se tratava de anticorpos maternos, portanto passivos
e 0 bebé ndo tinha sifilis (Grupo 2: 14 criangas-48,28%); 2) O VDRL pode ser negativo
na crianca infectada (Grupo 1: 4 casos; 5,63%). Em ambas as situacdes sdo importantes
realizar o seguimento recomendado pelo MS no 1° més, 3° més, 6° més, 12° més e aos
18 meses, com avaliacdo clinica, soroldgica, radioldgica e auditiva, e ainda neuroldgica
nos casos de neurossifilis. Somente 0 acompanhamento ambulatorial vai elucidar essas
questdes de dificil diagndstico.

Concordando com as observaces de Corralles na Colémbia (2013)%, muitas
vezes 0 diagndstico de SC é dado por critérios maternos, por sorologias fortemente
reagentes no parto e sem historico de tratamento no pré-natal. S&o neonatos que
apresentam VDRL ndo reagentes ou com titulos com baixas diluicbes e poucas
manifestagdes clinicas ou totalmente assintomaticos que evoluem bem ap6s o
tratamento com penicilina endovenosa hospitalar.

A presenca apenas de VDRL positivo na mée na maternidade classificando-a em
caso de sifilis, sem a realizacdo de um teste confirmatorio, levou a incluséo de 29% de

criancas que néo tinham sido infectadas como caso de SC. Sugere-se que para melhorar
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a especificidade no diagnostico da SC é necessario melhorar a especificidade no
diagnostico da sifilis materna através da introducdo do teste confirmatorio para
gestantes e puérperas com triagem positiva.

Foi possivel constatar quanto ao diagnostico que VDRL da crian¢a néo reator
ndo afasta a possibilidade de esta estar infectada concordando com a observacao de
Vaccari (2011). Também foi possivel observar criancas com VDRL reagentes por
passagem de anticorpos maternos que ao longo do seguimento negativaram
completamente.

Quanto ao teste treponémico foi possivel observar que a negativacdo das
criancas sugere que todas as criangas que receberam tratamento com penicilina
negativam precocemente se instituido o tratamento logo ao nascimento, semelhante ao
encontrado por Vaccari (2011).

Em relacdo a co-infeccdo com HIV este estudo apresentou 14 casos (5,18%),
bem mais que Silveira (2017)*® em Botucatu, em que apenas uma gestante com sffilis
apresentou co-infecgdo com HIV. As criangas nascidas de maes soropositivas para HIV
na maternidade de estudo sdo referenciadas para uma Unidade publica de referéncia em
atendimento ambulatorial para infancia e adolescéncia (UREMIA).

Em estudo realizado por Sanz (2008)° na mesma maternidade no estado do Paré
pode observar que a coinfeccdo ja era crescente, sendo maior entre jovens de baixa
escolaridade com parceiro sexual Gnico e sem uso de preservativo. Podemos acrescentar
qgue em todas as criangas investigadas para SC deve-se perguntar sobre o teste HIV
materno.

Um achado que chamou a atencdo foi a microcefalia encontrada em 11/ 15,49%
das criancas infectadas (grupo 1). A microcefalia foi definida como uma circunferéncia
da cabeca inferior a 2 desvios padrdes (2DP) abaixo da média para idade e género, e
pode ser causada por uma variedade de razdes, incluindo infec¢bes como zika virus,
sifilis, toxoplasmose, rubéola, citomegalovirus e outros agentes (67).

O periodo deste estudo coincidiu a epidemia de zikavirus no Brasil. Em
fevereiro de 2015 foi notificado o primeiro caso em Salvador (BA). Grandes eventos
como a Copa do mundo de futebol em 2014 no pais foi considerada como a responsavel
pela entrada do ZKV (68).

Oliveira et al (2017)* estudaram através de dados secundérios do Sistema
Nacional de Agravos de Notificacdo (SINAN) zikavirus e microcefalia no Brasil no

periodo de janeiro de 2015 e novembro de 2016, definindo os casos de microcefalia
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relacionada com infecgdo em criangas com a presenca de circunferéncia da cabeca ao
menos 2 desvios padrdo (2 DP) abaixo para a média de idade e sexo, acompanhada do
diagnostico de imagem consistente com uma causa infecciosa, ou laboratorial ou clinica
ou epidemioldgica com resultado positivo para ZKV ou STORCH (agentes infecciosos
conhecidos em causa infeccdo congénita, principalmente sifilis, toxoplasmose,
citomegalovirus e herpes simplex). Foram excluidos os casos de microcefalia por
malformag&o congénita de origem genética.

No presente estudo ndo houve relato entre as mées de rash cutaneo e sindrome
febril que levasse a investigacdo de sindrome febril por zikavirus no Instituto Evandro
Chagas (Pard). Diferentes autores na literatura citam a ocorréncia de microcefalia ha SC
(Nishura et al, 2016; Oliveira et al, 2017; Fuchs et al, 2016; Méndez et al, 2017)
(67,69,70,71).

A maioria das criancas com este achado, segundo especialistas, ¢ saudavel.
Apenas uma parte nasce com microcefalia em decorréncias de problemas de
desenvolvimento que deixam o cérebro menor. Nesses casos ndo ha cura. Um bebé pode
nascer com o cérebro pequeno demais por defeitos genéticos, ou por razdes ambientais
(consumo de alcool e produtos toxicos na gravidez) ou de uma série de infeccdes como
rubéola, herpes, toxoplasmose ou a prépria sifilis (Zorzetto, 2016) (72).

A microcefalia ndo foi objeto desse estudo, mas por ser um achado clinico que
chamou a atencdo no grupo dos infectados, mostrou que mais pesquisas sdo necessarias
na area do neurodesenvolvimento infantil. Ressaltando que nenhuma das criangas
apresentou a sindrome neurolégica por ZKV.

Neste estudo as criancas internadas foram tratadas com penicilina. Observou-se
que o tratamento adequado das criangas com penicilina endovenosa por dez dias
mostrou-se seguro e eficaz e como resultado no seguimento as criangas evoluiram bem,
sem maiores intercorréncias e curadas, dados semelhantes sdo apontados por
Kawaguchi (2014) (57) e Vaccari (2011) (54).

A partir do presente estudo foi possivel observar que a sifilis congénita ainda
permanece causando prematuridade, manifestacfes graves e até dbito, semelhante ao
encontrado por Vaccari (2011) (54) que realizou estudo semelhante na regido Sul do
pais.

No que se refere a baixa adesdo ao ambulatorio de seguimento foi possivel
encontrar a mesma dificuldade em outros estudos como Silveira (2017) em Botucatu

(SP) onde obteve 60% de perdas, maior que neste estudo que atingiu 52%. Lafeta et al
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(2016) em MG estudando 54 RN com SC observaram que somente 43 (80%) tinham
sido referenciados ao ambulatério de seguimento. Diante desta constatacdo o estudo em

tela fez com que fosse instituido um ambulatério de follow-up para SC permanente no

Servico.
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8. CONCLUSOES

l. Clinicamente os assintomaticos (50% no grupo infectado e 79% no grupo
dos ndo infectados) foram a maioria, porém as criancas que se infectaram tiveram mais
sintomas ao nascimento. Entre estas a de maior frequéncia foi DR, seguido por
hepatomegalia, chamou atencéo também a microcefalia em mais de 15% dos infectados,
necessitando maiores esclarecimentos.

Il.  Algumas das criancas necessitaram avaliacdo com especialistas como
cardiologista, neurologista, oftalmologista, nefrologista e ortopedista.

. O desfecho soroldgico das criangas tratadas adequadamente com Penicilina
G Cristalina endovenosa foi a negativacdo do VDRL durante o seguimento.

V. O desfecho radioldgico foi favoravel, pois as criangas com alteragcdes dsseas
ao RX evoluiram bem com normalizacdo da imagem.

V. A observacdo de dificuldades no manejo da sifilis na mae e na crianga pelos
profissionais de salde, tanto na atencdo basica (pré-natal de origem), como na
maternidade, indicou a necessidade de incluir a educacdo continuada junto aos
profissionais da area materno infantil em parceria com a Coordenacéo Estadual de IST-
AIDS, a Sociedade Paraense de Pediatria (SOPAPE), as ligas académicas e as
Universidades do estado.

8.1. SUGESTOES FINAIS

I. A contribuicdo deste estudo foi de criar um fluxo de atendimento baseado
no protocolo do MS e ser fundamento estratégico para que um ambulatério de follow-up
permanente fosse criado na instituicdo. (Apéndice C)

Il.  Também foi criada uma nota técnica especifica para 0 manejo das criangas
no ambulatorio de follow-up para SC e encaminhado a Coordenacdo Estadual de IST-
AIDS de que toda crianga exposta a sifilis intradtero devera realizar este seguimento.
(Apéndice D)

I1l. A equipe deve estar preparada para o acolhimento a familia e a
disponibilizacédo de testes de triagem sorologica que possam esclarecer o diagndstico.

V. Assim que os pais comparecerem ao ambulatorio para agendar a consulta do
recém-nascido a assistente social deve estar disponivel para dar encaminhamento ao

Caso.
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V. E importante esclarecer a populacdo que essa medicacdo injetavel, a
penicilina benzatina, droga de escolha, deve ser aplicada na unidade com seguranca e
orientada.

VI. A crianca receberd alta hospitalar da maternidade j& encaminhada para o
ambulatorio de seguimento, com agendamento e orientacdo do local e horario de
atendimento.

VII. O suporte para interromper o ciclo vicioso de gerar novos casos de sifilis
congénita pode ser quebrado se os profissionais de satde forem treinados e capacitados
para isso.

VIIl.  Toda penicilina benzatina deve ser recomendada para uso na gestante e seu
parceiro em caso de sifilis gestacional. A penicilina Cristalina dos hospitais e
maternidades deve ser reservada para uso prioritario nas criancas e suas familias devem

ser bem orientadas da importancia do retorno para o seguimento ambulatorial.

8.2. PERSPECTIVAS

l. Realizacdo de um estudo de coorte com um apoio logistico maior para evitar
as perdas de seguimento e viabilizar a avaliacdo de outras co-infecgbes como o
Zikavirus;

Il. Promocao de a¢Oes de educacdo em saude para prevencdo das ISTs em geral
e para alertar sobre a epidemia de sifilis congénita e as consequéncias desta para a salude
da crianca;

. Incentivar os treinamentos e capacitagcdes junto aos profissionais de saude
do estado que atuam no pré-natal e nas maternidades com atividades que além da parte
técnica envolva a sensibilizacdo e compromisso de cada um na eliminacdo da sifilis
congénita;

V. Considerando a SC epidémica alertar as familias nas maternidades com
videos educacionais em saude materno infantil dando orientacdes sobre a importancia
do pré-natal precoce e do diagndstico e tratamento da sifilis gestacional para prevenir a
SGC;

V. Desenvolvimento de mais estudos com abrangéncia maior em diferentes
maternidades do Brasil com seguimento das criancas onde haja uma equipe

multidisciplinar para garantir a adesdo maior.
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VI. Prosseguir com o estudo sobre a microcefalia em criancas diagnosticadas

com SC ao nascer, que necessita maior investigacao.
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ANEXOS
ANEXO A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

O (a) Sr. (*) esta sendo convidado (a) a participar do projeto intitulado: “Sifilis
congénita: follow up de criangas nascidas em uma maternidade puablica do estado do Pard”, de
responsabilidade da pesquisadora/pediatra Marcia de Fatima Maciel de Rojas. O
presente estudo justifica-se pelo alto nimero de criangas com sifilis congénita no
estado, que mesmo sendo tratadas ao nascer precisam dar continuidade ao seu
tratamento ap6s a alta hospitalar, como recomenda o Ministério da Salde. O objetivo
desta pesquisa € estudar a sifilis congénita, doenca que acomete a crianga ainda no Utero
materno e pode levar a morte ou outras complicagbes graves. Sua crianca sera
acompanhada durante até 18 meses por pediatra e serd submetida a exames
laboratoriais. A senhora devera retornar ao ambulatério da Santa Casa, onde sua crianga
serd examinada e serd coletada uma pequena quantidade de sangue para exames
necessarios ao acompanhamento de cura do bebé. O desconforto pela coleta do sangue
sera minimizado com alivio da dor por suc¢do ndo nutritiva. Os beneficios esperados
com relagdo a esse estudo sera ampliar o conhecimento sobre essa doenga responsével
por morte e sequelas em nossas criancas. A senhora poderd abandonar o estudo em
qualquer momento, se assim o desejar, sem prejuizo ao seu atendimento. Nao havera
nenhum custo para a senhora, assim como ndo existe retribuicdo financeira por sua
participacdo. Todos os dados obtidos serdo mantidos sob sigilo e usados somente em
estudos estatisticos, sem referéncia que permita a identificacdo dos participantes.

Belém, de de

Nome e assinatura do pesquisador responsavel

Eu, , RG n° ,
declaro ter sido informado e concordo em participar, como voluntario, do projeto de pesquisa acima
descrito.

Eu, ,RGnN° responsavel legal
por. ;

RG n° declaro ter sido informado e concordo com a sua participacdo, como
voluntério, no projeto de pesquisa acima descrito.

Nome e assinatura do paciente ou seu responsavel legal
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ANEXO C

Fluxo de atendimento de Criangas no Projeto

Crianca tratada ou ndo de SC NA FSCMPA

Alta do RN (UTI-NEO, UCI OU ALCON).
OU Procedente de outro hospital.

Grupo 1: SC (MS)

Grupo 2: Méae com

sifilis /crianca néo.

—

= =

Controle
(Mae/RN:VDRL neg)

Grupo 3:

1° atendimento no Ambulatério SC/ FSCMPA
Periodo margo de 2014 a dezembro de 2015

Criancas do ambulatério da
Pediatria da FSCMPA SEM
SIFILIS AO NASCER

AMBULATORIO DE

SC/FSCMPA

Grupos le?2

EF+Laboratério

Seguimento/MS
19; 3°; 6°;12° e 18°més

TT a partir do 18° més

Atender

Intercorréncias Clinicas

Regulacdo de
FSCMPA,
Reinternacao
PB

Leitos-
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ANEXO D

Ministério da Saude

FIOCRUZ
Fundacdo Oswaldo Cruz

NOTA TECNICA 001/2017: REFERENTE AO PROTOCOLO DE
SEGUIMENTO DE CRIANCAS COM DIAGNOSTICO DE SIFILIS CONGENITA

Considerando a epidemia de sifilis congénita (SC) no pais, taxa de incidéncia de
6,5 casos/1.000 nascidos vivos e que a regido Norte em 2015 apresentava taxa de 3,5 e
passou para 4,6 casos/1.000 nascidos vivos no ultimo Boletim Epidemioldgico do
Ministério da Salde (2016), mais de seis vezes a taxa alvo de 0,5 casos/1.000 nascidos
vivos como meta para controle da SC.

Considerando a recomendagdo do Ministério da Saude para a criacdo, pelos
estados e municipios, de “Comités de Investigacio de Transmissdo Vertical” ou a
otimizacdo de Comités de Prevencao de Mortalidade Materna, Infantil e Fetal.

Considerando que o estudo intitulado “Sifilis congénita: follow up de criancas
nascidas em uma maternidade publica do estado do Para” encontrou que somente 7% das
maées de criancas infectadas pelo Treponema pallidum foram adequadamente tratadas.

Considerando a complexidade diagnostica da SC, a necessidade de avaliacbes
especializadas e exames soroldgicos de seguimento, além de outros exames mais
especificos como RX de o0ssos longos, LCR e outros conforme solicitacdo do
especialista, que seja garantido:

1. O atendimento ambulatorial até os 18 meses seja assegurado pelos
municipios através de liberacdo do auxilio de Transporte para fora do domicilio (TFD)
caso a mée apresente laudo ou VDRL da crianga reagente;

2. Que o0s exames complementares necessarios no seguimento sejam
garantidos a toda crianca com SC (Hemograma, VDRL, Teste Rapido para sifilis, LCR,
RX de ossos longos, Ultra som transfontanela em caso de HIPV ou microcefalia, TGO,
TGP e outras sorologias se necessario).

3. Devido a SC poder causar sequelas na crianga, realizar Fundoscopia para

todos e Triagem auditiva.
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4. Que seja garantido o acesso as criangas com diagnostico de SC aos
especialistas no seguimento ambulatorial como Neurologista, Otorrinolaringologista,
Cardiologista, Oftalmologista e Ortopedista.

5. Que todo profissional de saude seja promotor de orientacGes preventivas

quanto a SC.

Rio de Janeiro, 29 de outubro de 2017.
Doutoranda Mércia de Fatima Maciel de Rojas

e-mail: marciamacielped@gmail.com
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ANEXO E
CURVAS DE PERIMETRO CEFALICO —-INTERGROWTH 21ST

]

\dade gestacional desvios padriao Idade gestacional desvios padrdo
(semanas e dias) 3 2 (semanas e dias) 3 %
33+3 26.79 28.37 38+2 29.82 31.20
33+4 26.89 28.47 38+3 29.90 31.27
33+5 27.00 28.57 38+4 29.97 31.34
33+6 27.10 28.66 38+5 30.05 31.40
34+0 27.21 28.76 38+6 30.12 31.47
34+1 27.31 28.85 39+0 30.19 31.54
34+2 27.41 2894 39+1 30.26 31.61
34+3 27.51 29.04 39+2 30.33 31.67
34+4 27.60 29.13 39+3 30.40 31.74
34+5 27.70 29.22 35+4 30.47 31.81
34+6 27.80 29.31 39+5 30.54 31.87
35+0 27.89 29.39 39+6 30.61 31594
35+1 27.99 29.48 40+0 30.68 32.00
35+2 28.08 29.57 40+1 30.75 32.06
35+3 28.17 29.65 40+2 30.81 3213
35+4 28.26 29.74 40+3 30.88 32.19
3545 28.35 29.82 40+4 30.95 32.25
35+6 28.44 29.90 40+5 31.01 3231
36+0 28.53 29.99 40+6 31.08 32.38
36+1 28.62 30.07 41+0 31.14 32.44
36+2 28.70 30.15 41+1 31.21 32.50
36+3 28.79 30.23 41+2 31.27 32.56
36+4 28.87 3031 41+3 31.33 32.62
36+5 28.96 30.38 41+4 31.40 32.68
36+6 29.04 30.46 41+5 31.46 32.73
37+0 29.12 30.54 41+6 31.52 32.79
37+1 29.20 30.61 42+0 31.58 32.85
37+2 29.28 30.69 42+1 31.64 3291
37+3 29.36 30.76 42+2 31.70 32.97
37+4 29.44 30.84 42+3 31.76 33.02
37+5 29.52 3091 42+4 31.82 33.08
37+6 29.60 3098 42+5 31.88 33.14
38+0 29.67 31.05 42+6 3194 33.19
38+1 29.75 31.13

Intergrowth-21st: Rede multidisciplinar colaberativa da OMS, formads por 18 paises e 27 instituigdes das dnco ontinentes, que nstituiu ©
Consdrcio Intemacional de Crescimento Fetal & Neonatal para o século 21, com o abjetivo de construir parkme tos internacionais de creximento ¢
desemvolvimento das aiangas no periodo perinatal, of erecendo novas maneiras de d assificar prematuros € pequenos para a idade gestacional
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ANEXO F
SUBMISSAO na Revista Brasileira de Satide Materno Infantil
“CONGENITAL SYPHILIS ASSOCIATED WITH EPIDERMOLYSIS BULLOSA:
CASE REPORT”.
AUTORES: Marcia de Fatima Maciel de Rojas, Eliete da Cunha Aradjo, Haroldo José
Matos, Mércio Neves Boia, Ana Maria Revoredo Ventura, Arival Cardoso de Brito,
Tereza Cristine da Rocha Souto.

Revista Brasileira de Saude Materno Infantil - Manuscript ID RBSMI1-2017-0369
1 mensagem

Natali Lima onbehalfof@manuscriptcentral.com

5 de novembro
de 2017
Para: para mim, mim, mboia, elieteca, haroldojmatos, acdebrito, terezasouto4,
ana_mariaventu
05-Nov-2017

Dear Prof. Maciel de Rojas:

Your manuscript entitled "CONGENITAL SYPHILIS ASSOCIATED WITH
EPIDERMOLYSIS BULLOSA: CASE REPORT" has been successfully submitted
online and is presently being given full consideration for publication in the Revista
Brasileira de Satide Materno Infantil.

Your manuscript ID is RBSMI-2017-0369.

Please mention the above manuscript ID in all future correspondence or when calling
the office for questions. If there are any changes in your street address or e-mail
address, please log in to ScholarOne Manuscripts at
https://mc04.manuscriptcentral.com/rbsmi-scielo and edit your user information as
appropriate.

You can also view the status of your manuscript at any time by checking your Author
Center after logging in to https://mc04.manuscriptcentral.com/rbsmi-scielo.

Thank you for submitting your manuscript to the Revista Brasileira de Saude Materno
Infantil.

Sincerely,
Revista Brasileira de Saude Materno Infantil Editorial Office
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Fevicia Bracheira de &a0de Mabsrreo Infmrtl]

SIFILIS COMNGENITA EM ASSOCTACAO COM FPIDERAGLISE BOLHOSA-
FELATO DE CASD'

CONGENITAL SYPHILIS ASSOCTATED WITH EFIDERMOLYSIS BULLOSA-
CASE EEPORT!

Mdarcin ds Fatinea Macicl do ROTAS, Elcte ds Cunhs ARATT, Harclde Joss
BMATOS, Marcic Moves BOTA", Am Maria Eovorsds VENTURA® Azival Cardose do
BRITO", Temuz Cristine da Fechs SOUTTOA

Fundaciic Owwaldo Croz (FIOCRUZ), Rio ds Fanairo

¥ Institnin Evande Chagas (IEC), Pas

LM Jeversidade Federal do Pard (UFPA)

* Univemsidads do Estado do Para (UEPA)

! Camire Universitirio do Estade do Pars (CESUPAY
E-madlis): marciamacinlpadicmrail cop ; elisbecaiindpa br:
haroldomains T pa ov. br

BESUNIO

Introdugie: Ralatr wm case de sofilis compinin, (20 associado & spidarmaliee balboma
[EH), com evclosdo para sepee @ ohito. Descrighe do casoc masomling, § dias de vida,
foi adeztido ma Unidade Mecnatal da Fundacio Santa Casa de Mbwrncomdia do Pama
(F2CMEPA) Ao cxams fuco: wupneice, hidmatade, aciamstico o anicémcs com
erakipias Jeoles bolhosa: disseminada: wm facs, pracosa omal, pavilbdes aemculames,
trex & mwmbroos, schoemndo palmas & planitas; assmliz cerdiaca sem aliwragdes.
bopatcgsplencmopalia  wolamosa, fcks de dor, choroso, meflexos priositives
prejudicados. Foi imfrodewide antbisticn de large esspecro (EW)L Mo 2 din &
memacis VDEL de 1-32 wnde introdnrids Peniciling & Crisoline A bitpsia das
lmsdes déomvicas foi compaittml com EB. Byoloin com palider sxtema, hemormagz &
Onormaia picssangunolesta, mde a ghito no 28 dia do wida. Discmsslo: a 30 pods
coome decds fommar assimtomaticas até qmadnes cachomntes, com pémfize palme
plantar & hemoragia Pods coexistr com owmas patclogias do clhnica semelhasse

frvendo-is pecessario o diagnostoor difersocial A porta de soiada para mfscgdo,

hrttp & Amrenidel_mianuscor pioe nhral comirbemil-colelo
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ccaiomada pals repmra das bolhes favorscen a evolncio pam sepse, mulminandn com o
¢hito do paciams.
Palavyras-chave: Sifilis Compinita; Foideemsalice Bolhosa; diagnestics Sforancial

ARSTRACT

Imtroducton: To report 2 case of comgenital syphiis (C5) asscciated with
wpidermolywis tulloa (EB). evolsing to sepsis 2nd death Descripton’s case: bals, §
das old, adesited on the neonxtal wnit of S Foundaticn of Santa Casa of Misrcondi
of Pa (FSCMPA) Phyuical coamimotion: eopoedc, hydmved, acysnofic, withomt
jommdice, and presenting matiipls bellous lesimms divweminsed in the e, oml mmooa,
wars, chast and limbs, particelbirty on the palm of the hands and sols of the foet The
beart sexminatico was normal, thars was 3 massime bepaoplnomegaly, painnl facies,
mmdnced Om the woond day of hospimlisation, the newhoem presenmd VDEL 1:32
and crywtallime-panicillin & was infrodnred. The hiopsy of the shon ksiom diagnowed
epidermobymis buollesa. The child evohmd with ormems pallor, bleeding and
haemaiic/ pemlbant inmrhes, svohing fo death on the 26 day of life. Dhscwssion: C%
mxgs from asymetomatic to casharant sipe and symepioms mck 2 palmar plantr
panphizns amd bemorhage It cam b assodated with other pathologies of simdlar
sympioms, making it an Taportaat discass o be thought of as 2 difcruntial diagnosis.
Tha surfaces of the ikin lesions may act as a gatwaryy to bacteriz, cootibreting o sep&is

and the patient's death.

Kepwords: Companital syphilis; Epideemohyuis Bellosa; difforendial dizgneais

httpe: ol manecor plos nral.comirbemil-colelo
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1. INTREODUCTION

Syphilis is 2 womally temmined mfecton (3TI) cmsed by the spioches
Trepomema pallidems and vertical transmwission cn affect the foms”. Tha World Haalth
Crganivation (WHO) sstimates that betaesn 1 to 4 million cases of mamal syphilis
are mespensitle for S20.000 advene svents in pregmancy, among which, the 057, This
can ba clinically showm in tho nowhorn 22 bulloe lesioms, called pamphigns, to foialky
amymptoematc forms (over $0% of the caes)

Ths Epidermolysiz Bulloea (EH), tith segmsmd by Eoshoer n 1BBfis a growp of
hereditary ballous disorders in which the bubbles ariw sponmnecesty or are Digmered
by traems ! Epidemiological deta from the Unisd States of Americs shoars that thers:
mﬁl.‘.'-:mnfEEImmujrmij]ien.mm.LInEm:iLﬂumjsmd:tahmiu

Ethical aspeces: This case mpert is part of a sampls of the doctoral thewis extided
“Cohort of childmn sxposed fo mim-wisos oyphilis @ a cabareity ward of the Saim of

Farz”, rogistarsd and approwed under g CAFE auebar 2075541 3.86.3001.5248.

1. CASFE REFPOET

Hizcery-B0C, 36 yoam, coming frops the mral zone of the smicipality of Inmia, Pam,
Brazxl, sable mlaticankip for 13 years. The pregnancy screening was conducied = a
local health post, om the beginning n the fifth month with Sooe appointeents with

ourees. Lhe patent mfars zo labcoriomal tests during pregmancy and demges IET in

hitpe: mredd manueorpiosniraloomirbemil-colelo
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Pretiows pregoancies. She reports fimttemn 10 yearms amo (2,300 maoms) with a
desqnamatnee lesion oo coo foot, Sying oz the fourth dry. She mfim 2 commanguingous
parmar. BN of MOC, homebirth in 2408720014, admited, om the fifth day of life in a
Neomaml Tnit of FACMPA doo o dissomizamd bollms skin losions. Ployzical
eramimation: Mals, wwight of 2,585g. kmgth of $8cm. Feamring marfnl pain facies,
supneico, bydradd, acyanctc and =mo simns of jaundice with palitple divsensinated
bullezs losions om the face, cral mueosa, ears, chost and Bwbs, on S pales of the kands
and wole of the feet The cardiopuimcrary anscnloiion fSeatmred no alweation,

Climical evedusi

Endovencus oxacillin and amdkacing exieral feeding throegh omogastric mhe (hreast
milk and'or formmia) weme prescibed. On the secomd dory of hoapitalization, VDEL
manht of the sewbom was 1:32: Crysalibine Penicillin Cr, 50,000 UEKgidosa, 12/12 hoom
wre added The wkin lesioms were covered with stedls bandzges, with wse of seoke
gloves, and recomsndaticn of restricted handling The bloed cultem of adzxission wras
positive for Klebaiells preusssnioe, musceptible o amikaoin. On the 10tk day of life, it
ws performed a biogsy of the skin leosions, the rewalt was conypatible with EB (Figuoms
1). The pewrbom: gvelved with clinical condition worsning and intense paller (FHb 107
and 11 on the adoriswion day’). blsropenson and Cefepime ware mrodnced. On the 20t
day, bloed oulmre wras pesitive for demeobacter bowssanns, smosptible to apsdkacin
The patont ewobmed enfmeqombly, with bleeding n wevuml pleces. The baby then
mosived copcemmam blood mille On the 16t dey of life, the nembom proseosd
baarearc/prerulont chinomhea, dyspnea, and segads (Fogure 2, kading to death
Complememary st Matemasl VDEL 1:12E; posithes sarology (Tel) for T pofdhos.

http e Ao manucorpiosnbral comirbemil-colslo
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3. DESCTISSI0N

Thw OF pressntaticn manpes Som aymptosatc fo sevem fame skapes, with degmal
losions (pemphigzs oo the palms and woles), jmndice, bepatcsplemcmegaly and
hleeding”. Epidermsolysis Bullea (FB} copprisesa heterogeneous gromp of pematic
diseaes with bereditary chemacter, predisposing patents to the development of dkin
arcaioms after tanea or fictom The genaralized form (formeorhy knooa as Dowling-
Moara), senorally mesdfusted at birth, with venous stzges of severiy in fomly cases
with multiple disseciated lesioms that are typically hassoormhagic 2nd tullows. This
diseass cam be severe and result in stillbirth or child death’.

The diagnowis orest be based on climical and hisopathological fmding, 2 dozs in
thiz cawe ruport Tho proper mazagemest it to preveat Tanma that may result in mjey,
in additon to the syviematic use of bandagos to prevent nfections and o facilitie e
bealing of wounds. [n Genemal, thems is indication of broad spectmam antihictcs e
nmnsify the cum/control cfsssocizted infectiom”.

It is mecessary o pay specizl atenfion o pregnancy soweming, Wwith medical
consultrticas and svalation of labomatery st Dcluding the VDEL becanss of the
chsarved Segaency of syphilis in semually active womsz'. In B cowe descibed, the
exochar wunt Srough insufSciant and incomplet pegnancy woeeming, and tharedome:
ery mot havs had her history of prondous pregnancy oetcomes and hor consangquimeoms
parzar taken imdo acooent, in which b gang bizth to a child that Satured scaly skin
losions on tho fuet and death in fourth day of life. There is mot enowsh information tor
askign the cower of deod of bor fimt som o 5C and'or FB. owen comsidering the

tritp & Arecdd_mianucor ptosnbral comirbcmi-colslo
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possdbility of the mether ko syphilis since the previous prognancy or of comsangaimity
bans contributed to the manifcstation of EB.

Fimal comsiderations:

The Association of CF and EB is oot commen Dermez] lesions @ C5 am usually
restricd tor the palm of the kands and scle of e feet, which did oot cooar in the cae
descited The hiopsy was key to set the dagnesis of EEB, as well as the VDEL, for the
diagmeosts of wyphiliz in the hincpial mother'son. Whamas in 0% of the cases, abiss
with OF am ssymptomatic, the peeence of tmllous lesioms should dnme attantion o S

diagriosis amd gariy treatment'®.
Fefsmuncas
l. Gomer &; Eamb, M:; Nowman M., Mak, F Broukic, W & Hawdesd . Unteased

maramal cyphilis and atveme omtromes of pegnancy: a syeeEatc uew and mets-
anatysis. Bull World Health Organ 3013; 91:217-236 | DOL: 10.2471BLT. 12 1074623

1. N GZapan Wijssooriyz, Boges W Rochat, Mary | Kamb, Prasad Treriapati, Maican

Tummarman Mathalis Brootet Lod M Mewman Global burdem of paternal and
congeagtal

syphilis m 2008 amd 201 e health  sywenw  modelling smdy
wnany thelancot.com/lancatgh Vel 4 Anguse 2018

mrtpe: imeodd manucor pioes niral somirbemil-colslo
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i. Ehemea, BC; Samnen, 15 The comssmquensss of congeniml syphilis in peoatermal-foml
dyad: a review stady. Sciantidfic micrfaces. Health and the environment. Arscajie V. 1o

3. P58-5T7 Fum2013.

4. Fonseca, JCM; Obadia, [ Epadeceechysis Ballosa: recexnt advances. An B Deonaiml

Le5a 66:171-4.

3. Horn, FIM: Tidman, 1. The dystophic epidermscbysis bellosa chnical spectrom of. Br
T Diarmatol 2002; 146:257-74.

&, Plendner, EG; Hroczar Bullcsa Simplex Epideomelysis, AL Sourcegsporssicma

[imbarned]. Seattle: 1993-2017. 1998 oct T (updated 13 oot 2018).

7. Fina, JO; Exdy. BA; Bamez, I. W..Bruckner-Tudareayn, HA ot al. The classifcation of

imboritod opidesmsolyziz bullosa (EB): roport of tha Third Intermationa] Consensus
Masting

co diagnosh and classifcation of EB. J Am Acad Dermatclagy, 200E; 3B:931-50.

8. Intomg, LE; Murmsl, DF. Inkarited opidarmolysis tmilowa- new disgsostic critaria and
classification Clin Derman] 200 2-30-70-7_

% Les EH, et al, Early comgenital syphiliz pressnting with emuptons wesinobellous
beryond

palmophnir regioms. Acta Derm Vemareo] 3014; 84:321-323.

L0. Bosdra, V. = al. Epadarmelysis Bullosa Hereditaria: clinical and tharapautic aepects.

Braxilizn azmals of Derratclogy, April 2013, vol 88, ne. 2, p. 185198, Access cnling
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FIGURAS DO RELATO DE CASC

Figurs | - Newborn in the 26* day of life day of death

nitpe: Ameod4 manucoripioentral comirbemi-colelo
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ANEXO G
PUBLICACAO NA REVISTA PARAENSE DE MEDICINA
ARTIGO ORIGINAL
DEZ ANOS DE SIFILIS CONGENITA EM MATERNIDADE DE REFERENCIA
NA AMAZONIA BRASILEIRA
TEN YEARS OF CONGENITAL SYPHILIS IN REFERENCE MOTHERHOOD IN THE

BRAZILIAN AMAZON )
Marcia Maciel ROJAS, Rosa Maria DIAS e Eliete da Cunha ARAUJO
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ARTICO ORTCGINATL

DEE ANDS DE SIFILIS COMGENITA EM MATERNIDADE IHE REFEREMCIA NA AMAZONIA
BRASILEIRA'

TEMN YEARS OF DONGEMITAL 57 PFHILE: 1IN REFEEENCE MOTHERHIOKCID IMN THE BREATILIAN
AMIA TR

Marcis Mlacic]l ROJAS®, R Maris [HAS & Eliste da Cusha ARATINH
HESLINIE

(Mhjetive! cwader cm uma sdree himldeca Se 10 ancs ok Comoa de sifihiz conginile (5000 o malermidad e pabbes de
releetncia ne A eeiiem Broalera Méceds csid: sevcenal | desermbve, realioslo ns malonidsds da Sanla e de
Pellzisricairdien do Pard, por mces da endlise de prostudeiod de mullenss cajos ilkes U verams o Smgaaakion S aalllis e
nascimEnn, no periode & 2004 a 2003, RESULTAINFS: & Irogudnces sl de dbekeos de moonatos. com disgndaizag
chescid ke, pcncc o o pericnlin, Fom s o parcsiry i mos. arcs de D006 (3, 900 T { DD %) & & prevalinda no perida
e U0 amand G de 5% {19734 Pedo <2 30 g s Dol s ol il cvologlo pais dbela. Dias 10 bl gue L varas
et de asacisments < 300 gram, G (500 eveluinas paes Obala (bservi-ae gue @ mortalidade i invensnenls
e il i pesade ecsssnonbe. A Treguinc de 50 emorelagde s dcan Bn semclhinie, cnbrefanta, & misrecanle
olbcrva qus mameran duss vweecss mas mcaings (3,319 ) da que meaines |1 56%0) Apeis da smaior Fregjuineia de
mulicrss pratedeniss do misrion, o dlo por 50 Mol masr nos bebis de mis procadenie &5 capilal. Considenmds a
e mtEncia de melhore: condepfes de secslineme & saode na capilal, sorm pliid vel cprerar wm guanlilainsg menr de
Orbalics Je pecmatos & mulhores com ma procalénca Conclualie massrss salinges & invesbeonlon: sl mocc e
para o esebrale da 50

DES{CRITOMREY . whba, wfls congéeta, ko

INTROIFH AL Em mmulbores s batsden, o raremissdn & de 70%

A 50 & eea Socada de e ss i vertical (T
de relevincia cpifcmacligica & pormanocs Sl us
grave problome de sl pablica no Brasils om pases
da Amdrica Latina'”, pode sty ool com SoEoERD
peee mices da splicabadslale Sas politica: S islde aa
mspelEncs direta junks & rede S Sinlsma Do de Sadale
(LIS, coma por sxsmpla, e diagndelios sensiveis,
ralsmmenia sletive ¢ de haan cudls, dopoaives na
imsilEnca pod walal®

& 107G nas Ticesd pren il ¢ socondin & dosnga. & SO
spreicnia clevals morladslale, podends chegar o 40%
Ao cnacping mlostsbog'

Em D01 T, & eaaa de detoola de wifls om gesimie:
Tiza @e 5.E por 1000 nascadon vivies &0 b de insudEncia
e 5 Ton @ 3,9 por 1 D600 soscidon. vivoss,

Cemlforries 0 prolocols para a pesvengle da
TF da Mmisidns &a Sade (MY o YODEL deve s
realirads Soma roling na prencsn Fussbne da poslaclia,

! Trebmlbo resfizado na Senis Ceas dc Mocrotredie dofenk- 50T
¥ Mebe om Wedicizs Tropueal (TFPA ), prachsds. o= medicia pelas TFFA, Frol® Aessionis 1TFFA.

' Mulastre: am Tomagas Tropicsia (UFFA),

o s pels LIFPA, Prof® Adjenis

LIFPA

¢ Diodors om Modcins (Fioone /B, padusds em medicize pela TFPA, Frol® Axsocixls 1FF8,

o e T i e e T e = . B
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preforentislmenls aa primeira comiclts do pet-aatil, na
inicin & lefecinn Imeilie ¢ oo momenio do pann’,

M Brial, an ans de 2000, fofsn nolbesden
10O evens de wililis e geslamies ¢ desses 1.417 (14,0
%50 na regilo Mo

O il S 50 o dmehsied de wm amo de slade
na Pard, no porisda & 1000 a 2009 Fwanm 1 216 cases
i s LEne de deteschs @ periods de 13107 000
nse e v v e 20ET

METCHME
A apnrt ey S

Foajuisa grovads peln comad de Elica em
Feauiaa de Fusls:dn Semis o de Missadeds da
Pasd {CAA ED0785413-63001 4248}

Tipo de extmds

Eamuda  scccednal,  descrilive,  poalwrads  oa
milerrmlale da Santi Ceie de Moeruatnlia do Perd, por
mein dn indlee de prosudeiod &= molieess cujos il
Lvsram & dagaisloo 42 5 a0 nakciEenls, no jperaads
e D004 2 2013

Pajradigia e 6 e is
FN cgas mded deram & luz aa mstemidals da

Hizepaial da Sants Cirs de Mseniotnda o Pard, com @
thagabanis & b, ao parinds de T 2 2013

Sedeifii db sssiclia ¢ ol de dados

Foren  incuiden bades o8 moonslss oam @
thagabfahe: & ailils mascule m Sasts Casa de
Melienicatrdd do Pard, ao pericda de 2004 & 2013

A ooleta de dedes [l efsusds seeeis den

[T

Amdilise das dadin

O Saffeare 5PSE 170 (SotbncaPackops S
et Sncial ckemcad i, T uliheads para & claboracia da
hanss de dudos. () programa da Meerossll Eucel versda
2010 Fem ubilicads e cllaalo da jrevaliacie, T
& Formalads dak Labelas @ grafeen & Ford 20010 pad
ennfeegln & ki

RESULTAMIS
Chano de 2008 pegiiine o s nsen: & Chsn,
e lrelanls, sem senhum Ghilo (Tabda 1)

Tabsla | - Frovpaéecin snzal, de 5004 0 2013, decasonde Bl
e mirmmere de dhtos, om meloredsde S rdforénem me Aamand-
e Brmikeim. Belbm/Ta, 115

CASDS RIS

ARDE  eTsdy frrsl9} "

o0 Tz a5 0 0
2005 P 151 | ol
2006 45 &4 p 89
2007 e 49 4 108
P & 06 P 378
200 P 1.4 3 Y
2010 I 107 P 247
pesT P &3 | L33
iz o I | i P
2013 & a4 | 5%

Fonie: profecclo do pegpeis

A pesvalini de dbikn om foonalcd Som wlfls
e el de 10 amed G de T5% (19-T54) (Tabela I)

Tabels 3- Prevelifnes de dhilcs por 50, ne pertiodn de 3004 u
1L o emiodsk & =iorénas = Amecées Bremlera
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HUMMARY

TEN YEARS OF DXINGERITAL 5YFHILES TN EEFEREMLE FMUOTHERHUCD 1M THE BREAFILLAN
ANATLHY

Mareia Maciel R{JAS, Resa Maria DIAS ¢ Eliste ds Cusha ARATIN

hjeetive: b slaly =m oo betorssel serees ol 1D yeaes, cases of congemtal syplals (O8] a0 poblic malesmty releeense
in e Bracilian Amson. Methsd: cross-aacional, desscnplive fluly conducted al s malesmly of tet Holy House
ol Merey of Para, hiough the analyiin of madical recosds of women whose children were disgrosed wath sy pilals
ol Barth, Gros 2004 o 2003, Resulis: the vearly samber ol desthes ol aewboms disgaosed walh syphil=, boen in e
jrermad, win micie Aigaifices @ D006 (B 9%) aad 2007 (10 B} anad the prevalenos m the 10-year poria was 2 5%
(I9-754 b Waght <2 500 gramd wai impeeienl @ e cvolotion to desth. OF the 10 habics wh kad borth weight
<1, 5 g, 6 (S0%) kad dund |L m abserved il morlally wis mveeraely felilsd o Buth waght. 50 The [rquensy
i FElibaod ko S5 win s, bewever, I o salercilag thil fwice mone giils hal diad (332%) then Bova | 156%:)
Dhigite: thie hggher frequency o woman lom e csuntfyaile, deuh Gem 50 wis highst = habisi ol molesn o
the Cagaial city. Camadering the enidence of hetler health servace condiasn in e capilal, o o plaushle o expect
a imilles qunbty ol newbom deaths af womesn with Bk orgm. Condesiien: serereed ellort and investmenty ang
neosaty fon the conteal o SO

REFEREN{TAS

1. Bemsil Pehesidr & Sade (M5 Boletsn Epedon sshigess Axls-DET 2000, 7114537 (ascmado 20T jan 19]
Dhspeaivel s bEg Vwww sidi gov b fpeilicacacbalctin cpidemaliges-2010).

2. Valdesrima J, Cacarim F, Maen E. Sifllia malere v @il congénile em Aménes Lalisa! e problema grave de
aslusimseniille Ry PasseeSiid Pabdics 2004, 1631 211-217.

3. Bemsil Mhimddin &i Saids (M5 Prsdcods pard o jadieiegdinls draritmiinds virnoal & BTV ¢ 08l — mooriual
de doles. Brashs Progrens Nacwnel & Controle de Doendas Seaualn oale Tron sssedvess ¢ ALDS, M5, 2007,

4. M5, Trassn sl verbeal do HI o aililis; estralsgiss pars rodecls ¢ chimisagio, Brasdlia, DF, X4

5. Beasil Mmisidrio da Saide Pl Oyeracianal - Redizds da Teanumeods: Vertical & HIV = & wfilis. Programa
Nacianal de DST ¢ ATDS Brasdla: MS/SVS, 2007

6. Boletn Epidemialbgics AIDS & DST. Ano VIIa®1-27-52' scmmne cpademiokigicas - julba & desembr de
2010, Asg VII- 6°1- 01% 26* semanm epalemiokigics - jaeire o jumba de 2011 - Secrems de Viglineia en
Saidde -Tkpartaments & DT ¢ Aids ¢ Hepanne viroat. Brasdla M5/SVES, 2012, Deposivel em. bEp www sids
gov. Acexeadc em: 07073012

7. Sscreteria de Saide do Estade do Paed (SESPA). Plaso de Fliesinocdo de S0 Cosgdaing ne Farede de Pord
Chat, 204

B, Costa U0, Freis LV, Sowia DRIH, Oliveira LL, Chigss ACMA, Loges MV, Dasssccna AKC. Rl Congfnils
a0 Cesrd snilise epademiokigics de uma Sbeada Revl e Fnfrree [EF. 2003, 471 ) I5T-9

2. Demiagees BMS5M, Sarseeni V, Harte ZMA, Les]l MT Sillis Congénile evenlo senlinsla da qualslsls da
ekl i prd-alel e Saide Pablos 2003 871 14757,

ENDERECT PARA CORRESPONDENCIA
Elwets da Uimha Avaip:

Rt Jodks Balbi, 503, ape 902, Nasad

E-mail datovaion cum by

Fiotazbaldn &in 05 02 2005 - Aprovads em 02032015

] Eavnili Py R D g BRI e S

71



ANEXO H
PROTOCOLO DE PESQUISA

Projeto: sifilis congénita seguimento de criancas expostas nascidas na FSCMPA

Instituicdo Proponente da Pesquisa: FSCMPA

Instituicdo Coparticipante: FIOCRUZ/RJ

Pesquisadora Responsavel: Dra Marcia de Fatima Maciel de Rojas

DADOS MATERNOS

01. Nome completo:

02.DN: [/ / | I1dade: anos

03. Endereco:

04. Bairro:

05. Municipio: 1. () Belém 2. () Ananindeua 3. () outro

06. Raca: 1.()branca 2.( )preta 3. ()parda 4.( )amarela 5.( )indigena

07. Estado Civil: 1. () solteira/separada 2. () consensual /casada 3. () vilva

08. Escolaridade: 1. ()nenhuma 2.()1°grau incompleto (1-7anos) 3.( ) 1°grau completo(8-10anos) 4.(

)2°grau completo(+11 anos) 5. () superior incompleto 6. ( ) superior completo

09. Ocupagéo: 1.()dolar 2. () outra
10. Religido: 1. () catélica 2. () evangélica 3.()espirita 4.() outra
11. Meios de informacéo 1. ()TV 2. ()Internet 3. ()Jornal 4.( )outra

ASSISTENCIA PRE-NATAL

12. Realizou pré-natal: 1.()ndo 2.()sim 3. ( )abandonou

13. Local:

13. Se néo, porque? 1.() ndo tinha médico 2.()ndo importava 3.( )outro

14. Porque abandonou? 1.() médico faltava 2.( ) mal atendimento 3. () outro

15. N° consultas totais 1.() nenhuma 2.()<3 3.()3-5 4.()>6

16. N° de consultas médicas 1.() nenhuma 2.()<3 3.() 3-54. ()>6

17. Realizou Teste para Sifilis 1.() ndo 2.() sim () 1°rim () 2-3 trim 3 ( )maternidade

18. Qual o resultado? 1.()negativo 2.() positivo 3.( )discordantes

19. Se positivo, qual a titulagdo?

20. Vocé realizou tratamento de sifilis 1.() ndo, descobri na maternidade 2.( )sim, tratei com Benzetacyl / n°de doses:

ainda no pré-natal?

Prescri¢do na maternidade:

21.Quantos parceiros sexuais nos Ultimos

1.() um 2.() 2-4 3.() mais de 4 4.( )ndo soube informar

dois anos?
22. Tem vicios? 1.() ndo 2.()sim
23. Se sim, quais? 1.() etilismo 2.( )tabagismo 3.()drogas inalatdrias 4.( ) drogas injetaveis

24.Sorologias realizadas no pré-natal

1T.()HIV__2()HCV 3.( JHTLV___4( )HepB___5( )Toxo

6.( )CMV 7.( )OUTRA
25. Se teste positivo, fez tratamento 1.()sim 2.()s6 no hospital 3.()ndo sei
26. GestagOes/Paridade/abortos [ ... [...... /...... Abortol1( )espontaneo 2( )provocado
27. Algum filho seu nasceu morto 1. ()ndo 2.() sim
28. Algum filho seu foi BP/PT 1. ()ndo 2 ()sim, quantos?

29.

Recebeu orientagdo sobre DST

1.()ndo 2. ()sim

30. Por quem foi orientada? 1.() enfermeira(o) 2. ()médico(a) 3.() técnico de enfermagem

31. Recebeu orientagdo sobre DST 1.()ndo 2. ()sim

32. Por quem foi orientada? 1.() enfermeira(o) 2. ()médico(a) 3.() técnico de enfermagem

33. Foi realizada a notificagcdo do caso da | 1. () nédo 2.()sim* * vide prontudrio
gestante?

34. Recebeu orientacdo de seguimentona | 1.() ndo 2.()sim

alta hospitalar?

Transcrever orientacdo do sumario de alta:

DADOS PATERNOS

35.

Idade:

anos

36.

Escolaridade:

1.()nenhuma 2.( ) 1°grau incompleto (1-7anos) 3.( )1°grau completo (8-10anos) 4.()2°
grau completo(+11anos) 5.( ) superior completo

37.

Ocupagcéo:

1.()desempregado 2.( )autdnomo 3.( )outra

38.

N° de parceiras no ultimo ano

1.()12.()2-43.()maisde44.()ignorado

39. Tem relacionamentos H-H? 1.() ndo 2.()sim 3.()ocasional 4.( )ignorado

40. Uso de preservativo? 1.()ndo 2.()sim 3. ( )as vezes 4.( )ignorado

41. Participou do pré-natal? 1.() ndo 2.()sim 3. ()ndo foi convocado 4. ()ignorado
42. Realizou Teste HIV? 1.() ndo 2.() sim 3. () ignorado

43.

Realizou teste para sifilis?

1.() ndo 2.()sim 3. () ignorado

44.

Qual o resultado do teste?

1.()negativo 2.()positivo, titulo 3.() ignorado

45.

Realizou tratamento de sifilis?

1.() ndo 2. ()sim, tratei com Benzetacyl / n°de doses:

46.

Tem vicios?

1.()ndo 2. ()sim
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47. Se sim, qual?

1. () etilismo 2.( )tabagismo 3.() drogas inalatorias
4. () drogas injetaveis

48. Se ndo, porque?

1.()ndo foi informado 2.( )Exame negativo 3.( )outro

49, Passado de DST?

1.() ndo 2. ()sim, qual?

50. Ja foi orientado sobre DST?

1.() ndo 2.() sim 3. () ndo lembra 4. ()ignorado

DADOS DA CRIANCA *dados de prontuario

51. DN *

/ /

52. Nasceu de parto*

1. () normal/domiciliar 2. ( )cesarea 3. () forceps

53. Tipo de Gestagdo*

1. () Unica 2.( )gemelar 3.()trigemelar ou mais

54.Sexo: 1.()Masculino 2.()Feminino 3.( )indefinido
55.Antropometria do RN:* Peso g Comprimento: cm PC: cm
56.Apgar da sala de parto* 1° min 5° min

57.Sua crianca foi tratada em que setor?

1.()Alcon 2. () UCI 3. () UTI-Neo 4.() s/tratamento

58.VDRL da crianca na internacéo*

1.() negativo 2.( )positivo, Titulagdo

59. Tratamento da crianga™

1.()P.G.Cristalina 10dias 2.() P.Benzatina DU 3. (') outro

Prescri¢do*

60. Exame Fisico ao nascer

1. ()alterado 2.( )normal

61.Quais alteragdes presentes ao nascer*

1. ()DR 2.()Hepatomegalia 3.( )Esplenomegalia 4( ) pénfigo 5( )6sseas

62. Exames da crianga na maternidade:*

1.()Hemograma 2. () PCR 3. ()LCR 4.() VDRL 5.( )RX de ossos longos

Anotar resultados:*

63. Exame fisico:

64. Antropometria atual Peso: g Comprimento: PC: cm
65. Quais alteragdes estao presentes 1.()ictericia 2.( )palidez 3.( )hepatomegalia 4.( )esplenomegalia
5.outra 6.( )assintomatico

66. Exames a realizar no seguimento

VDRL 1°més 3°més 6°més 12°més 18°

TR para sifilis a partir do 18°més

OBSERVACOES
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ANEXO |
FICHA DE SEGUIMENTO: AMBULATORIO DE SC-FSCMPA

Procedéncia: Telefone

Crlanga
Mae:

( )BPe/ou PT Consulta; ( ) Linfadenopatia Consulta:
( )DR Consulta: ( ) Anemia Consulta:
() Erupcbes Cutaneas | Consulta: () Ictericia Consulta:
( ) Hidrocele ou Consulta: ( ) Plaguetopenia Consulta:
Hérnia
( ) Rinite Hemorragica | Consulta: ( ) Colestase Consulta:
( ) Hepatomegalia Consulta: ( ) Dentes de Consulta:

Hutchinson

( ) Esplenomegalia Consulta: ( ) Periostite Consulta:
( ) Neurossifilis Consulta: ( ) Pénfigo Consulta:
( ) Cardiopatia Consulta: ( ) APLV Consulta:
Congénita
Peso: PC: Comp.: Apgar:
( )Pezinho: ( )TAN: ( JUSTF: ()TRV:
( ) Rx de ossos longos: Peso: PC:
( )FO: Comp.: VDRL.:
( JORTOLANI: () Infec. Respiratoria | () Infec. Cuténea
( )Desenvolvimento: () AME
( ) Succso: | ( ) Marcha: () Babinski: | () Preens&o Palmar:
OBS:
Peso PC Comp VDRL:

( ) Infec. Resp. ( ) Infec. Cuténea | ( ) Exame:
( )Desenvolvimento: () AME
OBS:
Peso: PC: Comp.: VDRL.:
( ) Infec. Resp. ( ) Infec. Cuténea ( ) Exame:
( )Desenvolvimento: ( ) AME
OBS:
Peso: PC: Comp.: VDRL.:
( ) Infec. Resp. ( ) Infec. Cuténea | ( ) Exame:
( )Desenvolvimento: ( ) AME:
OBS:
Peso: PC: Comp.: VDRL.:
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( ) Infec. Resp. | () Infec. Cutdnea | ( ) Exame:

( )Desenvolvimento: () AME:

OBS:

Peso: PC: Comp.: VDRL:
( ) Infec. Resp. ( ) Infec. Cuténea | ( ) Exame:

( )Desenvolvimento: () AME

OBS:

Peso: PC: Comp.: VDRL.:
( ) Infec. Resp. ( ) Infec. Cuténea | ( ) Exame:

( )Desenvolvimento: ( ) Alimentacéo:

OBS:

Peso: PC: Comp.: VDRL.:
(1) Infec. Resp. () Infec. Cutanea | ( ) Exame:

( )Desenvolvimento: () Alimentacéo:

OBS:

Peso: PC: Comp.: VDRL.:
(1) Infec. Resp. () Infec. Cutanea | ( ) Exame:

( )Desenvolvimento: ( ) Alimentacdao:

OBS:

Peso: PC: Comp.: VDRL.:
(1) Infec. Resp. () Infec. Cuténea | ( ) FTA-ABS:

( )Desenvolvimento: () Alimentacéo:

OBS:

Peso: PC: Comp.: VDRL.:
(1) Infec. Resp. () Infec. Cuténea | ( ) FTA-ABS:

( )Desenvolvimento:

() Alimentacéo:

OBS:
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