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RESUMO

A sifilis, infec¢dao bacteriana causada pelo Treponema pallidum, persiste como um
relevante problema de saude publica, com expressivo aumento de casos adquiridos,
gestacionais e congénitos nos ultimos anos. Apesar da meta estabelecida pela
Organizacdo Mundial da Satide (OMS) de eliminar a transmissao vertical da doenca, o
Brasil ainda registra indices preocupantes, revelando fragilidades tanto na assisténcia
quanto na vigilancia epidemiologica. Este estudo busca analisar o cendrio atual da sifilis
no pais e no mundo, abordando sua epidemiologia recente, os desafios no diagndstico e
tratamento, além das estratégias para controle e eliminacao da sifilis congénita. Trata-se
de uma revisdo de literatura baseada em dados oficiais, diretrizes nacionais e
internacionais e artigos cientificos atualizados, obtidos por meio de busca nas bases
PubMed, SciELO, Biblioteca Virtual em Satde e Cochrane Library. Os resultados
indicam um crescimento continuo das notificagdes de sifilis em todas as formas,
especialmente ap6s a pandemia de COVID-19, refletindo tanto o aprimoramento da
vigilancia quanto deficiéncias na prevengdo e no manejo clinico. Dentre os principais
obstaculos para a redugdo dos casos, destacam-se a baixa adesdo ao tratamento com
penicilina benzatina, a falta de tratamento das parcerias sexuais e as lacunas no
conhecimento da populagdo em geral sobre a sifilis e suas consequéncias.
Recentemente, pesquisas tém avaliado o uso de antibidticos alternativos e a profilaxia
pos-exposi¢ao com doxiciclina. A reducao dos casos de sifilis e a eliminagao da sifilis
congénita sdo viaveis, mas demandam o fortalecimento da aten¢do primdria, a garantia
do tratamento e a implementagao de ac¢des intersetoriais continuas.

Palavras-chave: Sifilis; Treponema pallidum; Sifilis congénita; Penicilina; Atencao
primaria a satde.






1 INTRODUCAO

A sifilis ¢ uma infec¢do sexualmente transmissivel (IST) de evolugdo cronica e
curso sistémico, causada pela bactéria Treponema pallidum. Apesar de amplamente
conhecida e de possuir diagnostico e tratamento eficazes, a doenca permanece como um
importante desafio para a saude publica mundial. Nas ultimas décadas, tem-se
observado um preocupante aumento das taxas de sifilis adquirida, gestacional e
congénita, fenomeno que reflete ndo apenas avangos na vigilancia epidemiologica, mas,
sobretudo, fragilidades na prevengdo, no rastreamento precoce ¢ na conducdo
terapéutica adequada.

A transmissdo sexual constitui a principal via de disseminacdo, porém a
transmissdo vertical — da gestante para o feto — representa a forma mais grave da
infec¢do, associando-se a elevadas taxas de morbimortalidade perinatal, incluindo
abortamento, Obito fetal, parto prematuro e sequelas neonatais graves. Diante desse
impacto, a Organizagdo Mundial da Saude (OMS) estabeleceu como meta global a
eliminagdo da transmissdo vertical da sifilis. Contudo, o Brasil ainda apresenta indices
expressivos, indicando que persistem falhas na assisténcia pré-natal, no tratamento
oportuno das gestantes e de seus parceiros, bem como na garantia de acesso continuo a
penicilina benzatina.

Nesse cendrio, compreender a trajetéria epidemiologica da sifilis, seus aspectos
clinicos e diagnosticos, e as politicas publicas direcionadas ao seu controle ¢
fundamental para aprimorar a pratica médica e fortalecer a Atengdao Primdaria a Saude
(APS). Assim, o presente trabalho propde uma revisao narrativa da literatura sobre a
sifilis, com énfase no contexto brasileiro contemporaneo, buscando contribuir para a
reflexdo critica e o aperfeicoamento das estratégias de prevencdo, diagndstico e

tratamento.

2 JUSTIFICATIVA

A sifilis persiste como um dos maiores desafios de satde publica no Brasil e no
mundo, mesmo com o acesso a diagnosticos rapidos, tratamentos eficazes e estratégias
de prevengao bem estabelecidas. O crescimento significativo dos casos demonstra que o
controle da doenca vai além das intervengdes biomédicas, exigindo a integracao de
politicas publicas, educacdo em saude e o fortalecimento da atencdo primaria. A

persisténcia de altas taxas de transmissdo vertical destaca a necessidade de aprimorar



processos de cuidado, desde a deteccdo precoce até a adesdo ao tratamento € o
acompanhamento integral dos pacientes. Esse cendrio evidencia a importincia de
revisar e sistematizar o conhecimento sobre a sifilis, visando embasar praticas clinicas
mais seguras e atualizadas, além de subsidiar a formulacdo de politicas de saude mais
efetivas. Para profissionais em formacdo, como os residentes médicos, o dominio do
manejo diagnéstico e terapéutico da doenca € essencial, uma vez que a sifilis esta
diretamente ligada a qualidade da atencdo bésica e ao desempenho dos sistemas de
saude. Diante disso, este estudo propde-se a analisar as estratégias atuais de
enfrentamento da sifilis, visando tanto qualificar a pratica médica quanto fomentar a

reflexdo e o aprimoramento continuo das a¢des em satde.

3 OBJETIVOS
3.1 OBJETIVO GERAL

Analisar, por meio de uma revisdo narrativa da literatura, os aspectos
epidemiologicos, clinicos, diagnosticos e terapéuticos da sifilis, com énfase no contexto
brasileiro, visando compreender os principais desafios e perspectivas para o controle e a

eliminagdo da transmissdo vertical da doenca.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Descrever a etiologia, a histdria e as principais manifesta¢des clinicas da sifilis e
avaliar os dados epidemioldgicos recentes da sifilis adquirida, gestacional e congénita
no Brasil e no mundo;

Discutir os métodos diagndsticos disponiveis para a sifilis, incluindo algoritmos
tradicionais e reversos;

Analisar os esquemas terapéuticos atuais para a sifilis, as alternativas a
penicilina, e os desafios relacionados a adesao, resisténcia antimicrobiana e
desabastecimento de medicamentos;

Identificar as barreiras socioecondmicas, culturais e estruturais que impactam o
controle da sifilis, especialmente em gestantes, populagdes vulneraveis e grupos de alto
risco;

Apresentar as iniciativas e politicas publicas brasileiras para o enfrentamento da
sifilis, além de estratégias de profilaxia e explorar as perspectivas futuras no controle da

doenga, incluindo pesquisas sobre novas terapias.



4 METODOLOGIA

O presente trabalho consiste em uma revisao narrativa de literatura, realizado
entre 2024 e 2025, com o objetivo de sintetizar as evidéncias cientificas disponiveis
sobre a sifilis. A busca bibliografica foi realizada nas bases de dados PubMed, Cochrane
Library, Biblioteca Virtual em Saude (BVS), LILACS, SciELO e Google Académico,
contemplando publicacdes disponiveis na integra, nos idiomas portugués, inglés e
espanhol, publicadas no periodo de 2005 a 2025, com excegao da bibliografia utilizada
para a elaboracdo da revisdo historica, para a qual ndo foi estabelecida restricdo
temporal. Foram utilizados descritores controlados e ndo controlados, combinados por
meio dos operadores booleanos AND e OR, incluindo termos relacionados a sifilis,
epidemiologia, diagnostico, tratamento e prevengdo, adaptados as especificidades de
cada base. Foram incluidos artigos originais, revisdes e documentos técnicos pertinentes
ao tema, sendo excluidas publicagdes duplicadas, sem relagdo direta com o objeto de
estudo ou indisponiveis na integra. Inicialmente, foram identificados 142 artigos, dos
quais 92 foram incluidos no estudo, sendo 14 utilizados na elaboragdao da revisdao
histérica e 78 incorporados a revisdo narrativa propriamente dita, apds a leitura dos
titulos, resumos e textos completos. A analise dos estudos foi realizada de forma
qualitativa, por meio da organizacao tematica dos achados. Como limitagdes do método,
destacam-se a dependéncia da qualidade dos estudos incluidos, a heterogeneidade
metodoldgica das publicagdes analisadas, o possivel viés de publicacdio e a
possibilidade de ndo inclusdo de estudos relevantes ndo identificados pelas estratégias

de busca adotadas.

5 REVISAO DA LITERATURA

5.1 HISTORIA DA SIFILIS

A histéria documentada da sifilis € tdo fascinante quanto controversa. Existem
muitas teorias sobre como ela surgiu, sem que se tenha chegado a um consenso mesmo
depois de tantos anos. A primeira hipdtese mais conhecida (hipotese “colombiana’)
sustenta que a doenga era endémica nas Américas e foi levada para a Europa pela
tripulacao de Colombo em 1493. A réapida disseminacao da sifilis pela Europa naquela
época, segundo os defensores dessa teoria, sugere a introdugao de uma doenga virulenta

em uma populacdo que ndo havia sido previamente exposta e nao tinha imunidade a ela



(BAKER; ARMELOGOS, 1988).

Uma segunda teoria, ou teoria “pré-colombiana”, baseia-se no fato de que a
literatura médica europeia dos anos 1200 a 1300 descreve certas formas de “lepra” que
eram altamente contagiosas, podiam ser transmitidas sexualmente e de mae para filho
no utero. Essa forma de “lepra” poderia ter sido sifilis, erroneamente rotulada
(SEFTON, 2001).

Outra teoria (“evoluciondria”) se apoia na tese de que as treponematoses ja
existiriam no territorio europeu e evoluiram de um Unico micro-organismo que, com o
passar do tempo, foi se diferenciando e respondendo a mudancas no ambiente e fatores
sociais — guerras, movimentos populacionais, aumento da promiscuidade — e adquirindo
caracteristicas que aumentaram sua viruléncia, permitindo a transmissdo sexual e o
desencadeamento de epidemias (NETO et al., 2009).

Discordancias acerca da origem da doenga a parte, sabe-se que de fato no final
do século XV irrompeu na Europa uma epidemia muito grave de sifilis, que eclodiu no
exército que o rei francés Carlos VIII liderou contra o Reino de Népoles em 1494
(ORIEL, 2012).

Em 1495, Marcellus Cumanus, cirurgido veneziano que servia no exé€rcito

italiano contra os soldados de Carlos VIII relata aspectos clinicos da doenga:

Na Italia, no ano de 1495, devido a influéncias celestiais, uma doenca
apareceu entre os soldados, caracterizada por uma pequena pustula no
prepucio ou abaixo dele, do tamanho de uma semente de milho. Mais tarde, o
paciente desenvolveu dores nas extremidades e as pustulas podiam aparecer
por todo o corpo (MILLER, 1930, p. 396).

O também cirurgido militar Alessandro Benedetti (1450-1512) que fazia parte da
expedicao de Carlos VIII, relatou em 1497, em seu “Diaria de Bello Carolino”, que
havia visto pacientes que haviam perdido maos, pés, olhos e narizes para a doenga. A
sifilis, relata ele, tornava “o corpo inteiro tao repulsivo de se olhar e causava tdo grande
sofrimento” (TAMPA et al., 2014).

A sifilis era, em seu inicio, uma doenca de grande gravidade, de disseminacao
mais rapida e de evolugdo atipica em comparagao com a sifilis atual; os casos fatais nao
eram raros. Apds um periodo de incubagao que variava de 10 a 90 dias apds o contato, a
doenga, assim como a conhecemos hoje, se manifestava como uma ulcera tnica, indolor
e endurecida no local da inoculag¢do. De 40 a 60 dias apds o aparecimento da primeira
ulcera, o segundo estagio se caracterizava por sintomas generalizados, como febre, dor

de cabeca, dor de garganta, lesdes na pele, inchago dos ganglios linfaticos e dores



intensas nos 0ssos, bracos e pernas. Esse periodo frequentemente terminava em morte
(TOGNOTTIL 2009).

Em 1495, a doenga propagou-se por toda a Europa continental: estima-se que
quase um vigésimo da populacao estava infectada. Surgiu na Franga, Alemanha e Suica
em 1495; chegou a India em 1498 e a China em 1505. Provavelmente foi introduzida na
Inglaterra por membros do exército dissolvido de Carlos VIII em 1497, e no mesmo ano
houve um surto na Escocia (TAMPA et al., 2014).

Logo apds o inicio da epidemia, surgiram diversas publicagdes sobre a doenga.
Na Italia, o médico Niccolo Leoniceno (1428-1524) publicou seu “Libellus de
epidemia, quam vulgo morbum Gallicum vocent” (Notas sobre a epidemia comumente
chamada de doenca francesa) em 1497. Ele descreveu as pustulas “primeiro nas partes
intimas, depois no resto do corpo, acompanhadas de grande dor”. Ele acreditava que a
doenca se devia a acdo dos vapores nocivos que se seguiram as chuvas e as graves
inundagodes na Italia em 1494. A natureza, escreveu ele, alivia a corrup¢do dos humores
“enviando material inutil dos 6rgdos internos para a pele externa ou partes intimas”. Na
Espanha, o também médico Francisco Lopez de Villalobos (1473-1560), escreveu sua
obra, “Tratado sobre las pestiferas Bubas” em 1498. Ele foi o primeiro a descrever o
endurecimento da tulcera primdria, registrou detalhadamente as manifestagdes cutineas,
incluindo as sifilis palmar e plantar, e discutiu as intensas dores 6sseas (ORIEL, 2012).

Giovanni de Vigo (1460-1520), cirurgido italiano, em sua obra “Practica in arte
Chirurgica”, publicada em 1514, estava convencido de que se tratava de uma doenca de
transmissdo sexual e que ocorria através da “copula de um homem com uma mulher
impura, ou o contrario” (SEFTON, 2001).

Em 1527, Jacques de Béthencourt (1477-1527), médico francés, introduziu o
termo “doenca venérea”. Ele acreditava que, como a doenca se originava de “amor
ilicito”, deveria ser chamada de morbus venereus (doenga de Vénus, a deusa do amor na
mitologia romana) ou lues venerea (doenca/praga venérea em latim) (VAZQUEZ-
ESPINOSA; LAGANA; VAZQUEZ, 2021).

Girolamo Fracastoro (1478-1553), médico e poeta italiano, cunhou o termo
“sifilis” em 1530 em sua obra "Syphilis sive morbus gallicus", que pode ser traduzido
como “Sifilis, ou a doenca francesa”. Ele apresenta Sifilo, um pastor que liderava o
rebanho do Rei Alkinoos, personagem da mitologia grega. Em seu conto, Sifilo, furioso
com Apolo por secar as arvores e consumir as fontes que alimentavam os rebanhos,

jurou ndo mais adora-lo. Apolo, ofendido, amaldicoou as pessoas com uma doenga



chamada sifilis, nomeada em homenagem ao pastor infiel (TAMPA et al., 2014).

A palavra sifilis, no entanto, s6 se tornou de uso geral no século XIX. Antes
disso, cada nacdo a nomeava em homenagem ao pais inimigo, refletindo as tensdes
politicas vigentes na época. Assim, era chamada de “doenca francesa” pelos italianos,
britanicos e alemaes, “doenca napolitana” pelos franceses, “doenga polonesa” pelos
russos, “doenca alema” pelos poloneses, “doenga espanhola” pelos portugueses e
dinamarqueses, os turcos a chamavam de “doenca cristd” e, no Japao, era chamada de
“variola chinesa” (ASFIYA; PINTO; SHENOY, 2018).

O primeiro medicamento administrado para sifilis foi a planta Guaiacum
officinalis (guaiaco), importada em 1508 da Republica Dominicana. Seu uso se tornou
difundido em 1517. A planta causava sudorese, diarreia e aumento do débito urinario, e
era considerada “purificadora do sangue”. Da arvore guaiaco, fazia-se uma decocgao, a
pocao resultante era fervida e o paciente deveria consumir a mistura diariamente durante
30 dias. Antes de beber a pogdo, o paciente era coberto com cobertores para induzir a
transpiragdo. Apos o uso, o paciente deveria repousar em um quarto escuro € quente,
seguindo um processo rigoroso de “cura famis” (cura pela fome) (TAMPA et al., 2014).

A partir de 1550, o uso de merctrio como tratamento da sifilis ganha a cena e o
guaiaco se torna um medicamento adjuvante. A introdu¢do do mercurio no tratamento
da sifilis ocorre sob vérias formas: pilulas, supositorios, inalagdes, fumigagdes,
pomadas, sachés e inje¢des. A mercuroterapia foi acompanhada por complicagdes
dolorosas e fatais. A salivagdo, um sinal de envenenamento por mercurio, foi mal
interpretada como um sinal terapéutico positivo de resposta ao tratamento pela
eliminagdo de “humores nocivos”. No entanto, a recorréncia da sifilis questionou a
eficacia terapéutica do mercurio (KARAMANOU et al., 2013).

Em 1564, o anatomista italiano Gabriele Falloppio (1523-1562) propos um
método para prevenir a transmissdo da sifilis: a bainha de linho. A bainha proposta por
ele era embebida em uma decocc¢do feita de varias substancias, entre as quais vinho,
guaiaco e mercurio, e era aplicada no pénis apds a relagdo sexual. A ideia de prevenir
uma doenga sexualmente transmissivel por meio de uma bainha peniana foi
consolidada, e a inven¢do de Falloppio evoluiu ao longo do tempo até o preservativo
membranoso do século XVIII, os preservativos de borracha do século XIX e os
preservativos sintéticos atuais (TSARAKLIS et al., 2017).

Por muito tempo nao houve evolugdo no tratamento € nas pesquisas acerca da

origem da sifilis, até que no dia 3 de Margo de 1905, o zodlogo Fritz Schaudinn (1871—



1906) acompanhado do dermatologista Erich Hoffmann (1868—1959) demonstraram a
“Spirochaeta pallida”, hoje conhecido como Treponema pallidum pela primeira vez
(WAUGH, 2005).

Pouco tempo depois, em 1910, o arsenobenzol (conhecido como Salvarsan), um
composto de arsénio, foi descoberto pelo médico alemao Paul Ehrlich (1854-1915), que
recebeu o Prémio Nobel de Fisiologia e Medicina em 1908 pela descoberta, a qual
permaneceu como monoterapia ou em combinagdo com outros medicamentos
antissifiliticos como primeira escolha. O Neosalvarsan, também um composto de
arsénio, foi um medicamento mais seguro, menos toxico e mais solivel em agua e
substituiu o Salvarsan em 1912 como tratamento para sifilis (KARAMANOU et al.,
2013).

Em 1921, foi introduzido o uso de bismuto para aumentar a eficacia dos
arsénicos. Assim como o arsénio € o mercurio, porém, o bismuto apresentava certos
efeitos colaterais toxicos. Durante a década de 1920, a terapia padrdo para sifilis
envolvia injecdes semanais de preparagdes de arsénio, frequentemente alternadas com
compostos de mercurio e bismuto, por um periodo de um a dois anos
(PARASCANDOLA, 2009).

Em 1928, embora Alexander Fleming (1881-1955) tenha descoberto a
penicilina, teve dificuldade em isold-la em grandes quantidades. Foi somente em 1940
que dois cientistas, Howard Florey e Ernst Chain, se interessaram por ela e, com o
tempo, conseguiram produzi-la em massa para uso durante a Segunda Guerra Mundial
(TAN; TATSUMURA, 2015).

No entanto, foi apenas em 1943 que o médico John Mahoney, testou a penicilina
contra a sifilis pela primeira vez. Inicialmente seu estudo clinico foi realizado com
quatro pacientes. Os resultados foram promissores o suficiente para levar
posteriormente a um ensaio clinico em larga escala e em setembro de 1944, ele publicou
um artigo descrevendo seus resultados com mais de 1.400 casos, finalmente
confirmando o lugar da penicilina como o tratamento de escolha para a sifilis

(PARASCANDOLA, 2009).

5.2 EPIDEMIOLOGIA

A redugdo global de 90% da incidéncia de sifilis e a redu¢@o dos casos de sifilis

congénita para 50 ou menos por 100.000 nascidos vivos em 80% dos paises do globo



10

até 2030 fazem parte das metas e objetivos de satide definidos pela Organizacdo das
Nagdes Unidas (ONU) e pela Organizagdo Mundial de Saude (OMS) (OMS, 2022).

Segundo dados da OMS, o niimero estimado de novas infec¢des por sifilis em
adultos de 15 a 49 anos no mundo aumentou em torno de 1 milhdo, passando de 7,1
milhdes (5,1 a 9,1 milhdes) em 2020 para 8,0 milhoes (5,6 a 10,4 milhdes) em 2022,
sendo a regido das Américas a responsavel por 42% de todos os novos casos globais
naquele ano (OMS, 2024a). Na Europa, os dados mais recentes (2022) registraram
35.391 casos confirmados de sifilis adquirida, correspondendo a 8,5 casos por 100 mil
habitantes, dos quais 2.540 ocorreram na Italia (4,3/100 mil habitantes) (SALOME et
al., 2024).

Essa tendéncia se reflete na prevaléncia de sifilis em gestantes, que quase dobrou
no continente americano entre 2016 (0,7%) e 2022 (1,3%). Como consequéncia, a taxa
estimada de sifilis congénita na regido atingiu 4,98 casos por 1.000 nascidos vivos em
2022 — valor dez vezes superior a meta estabelecida para 2030 (OMS, 2024). Nos
Estados Unidos, de 2016 a 2022, a taxa de sifilis gestacional aumentou 222%, chegando
a 2804 por 100.000 nascimentos em 2022. As taxas anuais aumentaram
progressivamente a cada ano durante esse periodo, variando em 15% de 2017 (101,3) a
2018 (116,7) e em 32% de 2021 (212,6) a 2022 (280,4) (GREGORY; ELY, 2024).

Estima-se que sete em cada mil gestantes no mundo sejam diagnosticadas com
sifilis anualmente, com maior incidéncia na Africa Subsaariana. Essa prevaléncia
gestacional resulta em uma taxa global de 473 casos de sifilis congénita por 100 mil
nascidos vivos, totalizando 661 mil casos e cerca de 355 mil desfechos adversos —
incluindo 143 mil obitos fetais e natimortos, 61 mil Obitos neonatais, 41 mil partos
prematuros ¢ 109 mil recém-nascidos com sifilis congénita sintomatica. (SALOME et
al., 2024). A OMS estimou 700.000 novos casos de sifilis congénita apenas no ano de
2022 (OMS, 2022).

Na Europa, segundo o Centro Europeu de Prevencdo e Controle de Doengas,
ap6s um pico em 2019 com 73 casos (1,9/100 mil nascidos vivos), houve reducdo dos
registros de sifilis congénita, embora haja suspeita de subnotificacdo. Em 2021, foram
relatados 47 casos em 23 paises da Unido Europeia, com taxa geral de 1,8 por 100 mil
nascidos vivos, variando de 0,3 na Polonia (1 caso) a 22,2 na Bulgaria (13 casos)
(SALOME et al., 2024). De acordo com a OMS, a sifilis congénita é a segunda
principal causa de natimortos no mundo, ficando atras apenas da malaria.[6] Entre as

infecgdes transmitidas verticalmente, destaca-se como a mais prevalente de todas,
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superando inclusive os casos de infec¢do congénita pelo HIV (SILVA et al., 2021).

No Brasil, a sifilis ¢ uma doenga de notificagdo compulséria semanal, sendo a
forma congénita a primeira a ser incluida, por meio da Portaria n® 542, em 22 de
dezembro de 1986 (BRASIL, 1986). Passados 19 anos, a sifilis gestacional também
tornou-se de notificagdo compulséria em 14 de julho de 2005, pela Portaria n® 33
(BRASIL, 2005), e, por fim, a adquirida por intermédio da Portaria n® 2.472 de 31 de
agosto de 2010 (BRASIL, 2010). Todo caso confirmado deve ser comunicado a
Vigilancia Epidemiolégica em até sete dias. O registro ¢ realizado por meio do Sistema
de Informagdo de Agravos de Notificacdao (Sinan), mediante o preenchimento das fichas
especificas de notificagdo e investigacdo. Esse processo ¢ essencial para o
monitoramento da doenca, a avaliacdo das estratégias de controle e a eliminagdo da
transmissdo vertical. Os dados coletados pelo Sinan devem ser analisados
periodicamente, de forma a subsidiar a tomada de decisdo dos gestores em satde.

De acordo com dados do DATASUS, em 2019 foram notificados 166.317 casos
de sifilis adquirida, dos quais 59,99% ocorreram em homens. No ano seguinte,
observou-se uma reducdo expressiva, totalizando 127.438 notificagcdes (62,82% em
homens) — queda muito provavelmente associada aos impactos da pandemia de
COVID-19. A partir de 2021, as notificagdes voltaram a crescer, com 171.189 casos
(62,68% em homens), mantendo tendéncia ascendente nos anos seguintes: 219.030
registros em 2022 (61,42% em homens) e 249.021 em 2023 (60,82% em homens).
Esses nimeros evidenciam ndo apenas a retomada das acdes de vigilancia e testagem
apds o periodo critico da pandemia, mas também o desafio persistente de conter a
transmissdo da doenga na populagao geral (BRASIL, [s.d.]b).

No caso da sifilis em gestantes, a tendéncia observada foi diferente. Entre 2019 e
2020, os nimeros apresentaram um discreto aumento — de 64.619 para 66.104 casos. A
partir de 2021, porém, verificou-se um crescimento significativo, com 75.373
notificagdes, seguido de 84.194 em 2022 e 86.111 em 2023. Esses dados indicam uma
ampliacao no diagndstico durante o pré-natal, mas também revelam a necessidade de
aprimorar as estratégias de prevencao e tratamento durante a gestacdo (BRASIL,
[s.d.]d). A sifilis congénita, por sua vez, acompanhou o comportamento da forma
adquirida. Os casos cairam de 25.392 em 2019 para 23.436 em 2020, voltando a crescer
de forma expressiva em 2021 (27.104 casos) e apresentando leve reducdo nos anos
seguintes — 26.513 em 2022 e 25.002 em 2023 (BRASIL, [s.d.]c).

A proporgcao entre sifilis congénita e sifilis gestacional caiu de 39,3% em 2019
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para 35,5% em 2020, subindo ligeiramente para 36% em 2021, e desde entdo mantendo
trajetoria decrescente: 31,5% em 2022 e 29,0% em 2023. Apesar dessa reducdo, os
nimeros ainda estdo muito acima do aceitavel.

A incidéncia de sifilis congénita por 100 mil nascidos vivos (BRASIL, [s.d.]a),
cuja meta estabelecida pela OMS para eliminagao da transmissao vertical ¢ de 50 casos
(OPAS, 2024), apresentou 891 casos em 2019, caindo para 858 em 2020, mas voltando
a subir para 1.011 em 2021 e 1.034 em 2022, com leve reducdo em 2023 (964 casos).
Este ultimo valor representa um numero 19,3 vezes superior a meta internacional,
revelando a magnitude do problema. Uma forma mais ilustrativa para avaliar a
incidéncia da sifilis congénita em nosso pais, ¢ analisar o nimero de casos em relagdo a
1.000 nascidos vivos, sendo de 8,9 casos no ano de 2019, com queda discreta para 8,6
casos em 2020 e posterior aumento nos anos seguintes, atingindo o nimero de 10,1 em
2021 e 10,3 em 2022. Finalmente, em 2023, observa-se nova queda para 9,6 casos por
1.000 nascidos vivos.

Entre 2019 e 2023, o Brasil acumulou 929.649 casos de sifilis adquirida e
371.568 casos de sifilis em gestantes, segundo o Sinan. A andlise da escolaridade dos
individuos acometidos permite compreender como o nivel de instru¢dao influencia a
vulnerabilidade a infeccdo, refor¢ando a importincia da educagdo em saude como
instrumento fundamental na preven¢do da sifilis e de outras infecgdes sexualmente
transmissiveis (ISTs). No caso da sifilis adquirida, 35,9% dos registros ndo continham
informacao sobre escolaridade. Entre os casos com informagao disponivel, a maior
proporg¢do foi observada entre pessoas com ensino médio completo (22,6%), seguidas
por aquelas com ensino médio incompleto (9,4%) e ensino fundamental incompleto
(8,6%). Ja individuos com ensino superior completo ou incompleto representaram
apenas 8,9% dos casos. Esses achados indicam que a maior parte das notificagcoes esta
concentrada entre individuos com escolaridade até o nivel médio, o que reflete a
necessidade de fortalecer as agdes educativas e preventivas voltadas a esse publico. De
modo semelhante, entre as gestantes notificadas no mesmo periodo, 26,7% dos registros
careciam de informacdo sobre escolaridade. Dentre as notificacdes completas, os
maiores indices ocorreram entre mulheres com ensino médio completo (19,9%), ensino
fundamental incompleto (15,8%) e ensino médio incompleto (11,6%). As gestantes com
ensino superior (completo ou incompleto) representaram 11,4% do total (BRASIL,
[s.d.]b; BRASIL, [s.d.]d).

Esses resultados evidenciam que, tanto na popula¢do geral quanto entre
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gestantes, a sifilis ¢ mais prevalente em individuos com niveis intermedidrios de
escolaridade, especialmente entre aqueles que concluiram ou ndo completaram o ensino
médio. Essa distribuicdo sugere que ainda existem desigualdades de acesso a
informacdo, aos servicos de saude e a educacdo sexual de qualidade, fatores
determinantes para a prevengao da infec¢do. Por outro lado, a menor incidéncia entre
pessoas com ensino superior reforga a relacdo entre maior nivel educacional, maior
acesso a informagao e adog@o de praticas preventivas.

Os dados de 2024 relativos as notificagdes de sifilis adquirida, gestacional e
congénita ainda estdo sendo alimentados ao Sinan, motivo pelo qual ndo serdo
acrescentados na presente revisao.

Em consonancia com o apresentado, o mais recente Boletim Epidemiologico de
Sifilis, publicado em outubro de 2024 pelo Ministério da Satde (BRASIL, 2024j),
revela o cenario de crescimento continuo das notificacdes de sifilis adquirida e em
gestantes no Brasil, com 242.826 casos de sifilis adquirida em 2023, correspondendo a
113,8 casos por 100 mil habitantes, e 86.111 casos em gestantes, o que representa 34
casos por 1.000 nascidos vivos. Ja a sifilis congénita apresentou 25.002 registros, com
incidéncia de 9,9 por 1.000 nascidos vivos, mantendo estabilidade nos ultimos trés anos
e redugdo de 1.511 casos em relagdo a 2022.

Inserida no contexto da certificagdo subnacional da eliminacdo da transmissdo
vertical (BRASIL, 2024c), a sifilis passou a ser oficialmente incluida no processo a
partir de 2022, ampliando o escopo das politicas de prevencao que até¢ entdo focavam
prioritariamente no HIV. Entre 2022 e 2024, observou-se um crescimento expressivo na
adesdo de municipios e estados ao processo de certificagdo. Em 2024, dois municipios
receberam a certificacdo de eliminacao da transmissdo vertical da sifilis (Toledo, no
Parana e Luis Eduardo Magalhaes, na Bahia) e 26 municipios foram certificados com o
selo de boas praticas relacionadas a sifilis, concedidos a locais que demonstraram
avancos significativos na vigilancia epidemioldgica, na ampliacdo da testagem e no
tratamento oportuno de gestantes e parceiros (BRASIL, 2024b). Os critérios de
certificagdo consideram indicadores de impacto e processo, como a redugdo da taxa de
incidéncia de sifilis congénita para menos de 0,5 caso por 1.000 nascidos vivos, a
cobertura de testagem de gestantes superior a 95% e a garantia de tratamento adequado
com penicilina tanto para a gestante quanto para o parceiro sexual. Esses parametros
seguem as metas internacionais da Organizagdo Pan-Americana da Satde (OPAS) e da

OMS.
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5.3 PATOGENESE E MANIFESTACOES CLINICAS

A sifilis ¢ uma infecgdo bacteriana sist€émica provocada pelo Treponema
pallidum, uma espiroqueta gram-negativa, anaerobia facultativa e catalase negativa,
exclusiva do ser humano. A transmissdo ocorre por contato sexual (oral, vaginal ou
anal), transfusdo sanguinea ou via vertical, da mae para o feto. Por apresentar formato
espiralado, o microrganismo realiza movimentos helicoidais caracteristicos que
favorecem sua penetragdo nos tecidos do hospedeiro. Apds atravessar o epitélio,
multiplica-se localmente e alcanca os vasos linfiticos e a corrente sanguinea
(EDMONDSON; HU; NORRIS, 2018). Nesse processo de invasdo, essa bactéria
extracelular evita o reconhecimento e¢ a adequagdo das respostas imunes inatas e
adaptativas do hospedeiro devido a baixa expressdo de proteinas na membrana
plasmatica e a auséncia de lipopolissacarideos (glicolipideos altamente pro-
inflamatorios encontrados em bactérias gram-negativas) e expressdo de lipoproteinas
capazes de ativar macrofagos e células dendriticas. Sua motilidade, capacidade de
aderéncia celular e quimiotaxia contribuem para a viruléncia, possibilitando alta
capacidade de invasdo, rapida fixacdo em superficies celulares e penetragdo nas juncdes
endoteliais e tecidos (RADOLF et al., 2016).

A sifilis pode ser classificada de diferentes formas, conforme o tempo de
evolugdo — recente (até um ano de infeccao) e tardia (ap6s um ano) — ou de acordo
com os estdgios clinicos: primdrio, secundario, latente e terciario (TALHARI et al.,
2025). Apdés um periodo de incubagdo que varia de trés a 90 dias (média de trés
semanas), durante o qual as espiroquetas ja sdo transmitidas pelo sangue, a doenca
inicia-se na fase primaria com o aparecimento da lesdo caracteristica no local da
inoculacdo, conhecida como cancro. Essas lesdes sdo classicamente ulcerativas,
endurecidas e indolores, com bordas elevadas e base limpa. As tlceras podem ser de
coloragao rosea, avermelhada ou acinzentada, medem de 0,5 a 3 cm ¢ secretam discreto
exsudato seroso. Mesmo sem tratamento, o cancro tende a regredir espontaneamente em
duas a oito semanas, sem deixar cicatrizes. As lesdes podem ser unicas ou multiplas e,
embora predominem na regido genital, podem surgir em qualquer area exposta a
inoculacdo. Até 80% dos pacientes apresentardo linfadenopatia regional indolor
concomitante (WHITING; SCHWARTZMAN; KHACHEMOUNE, 2023).

A sifilis secundaria ¢ notoriamente multifacetada, apresentando-se com uma

ampla gama de sinais e sintomas sutis que mimetizam outras doengas. Este estagio esta
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associado a maior incidéncia de espiroquetemia, as maiores cargas treponémicas no
sangue e nos tecidos e aos maiores titulos em testes sorodiagnosticos. As manifestacdes
clinicas sdo causadas pela disseminagdo hematogénica e linfatica de espiroquetas e
consistem em lesdes mucocutaneas localizadas ou difusas, frequentemente
acompanhadas de linfadenopatia generalizada, com linfonodos discretos, elasticos e
tipicamente indolores e ndo supurativos. Outros sinais sistémicos menos comuns
incluem mal-estar, dor de garganta, mialgias, perda de peso e febre baixa (SADOGHI;
STARY; WOLF, 2023). As manifestagdes mucocutaneas da sifilis, além do cancro da
sifilis primaria, sdo denominadas “sifilides”. O primeiro sinal ¢ uma erup¢ao macular
transitoria denominada “roséola sifilitica”, que dura poucos dias e apresenta padrio
difuso e simétrico no tronco e extremidades, incluindo as palmas das maos e plantas dos
pés, com maculas ou papulas de coloracdo marrom-avermelhada e escamosas,
usualmente ndo pruriginosas (TALHARI et al., 2025). As erup¢des podem ser discretas
e, muitas vezes, passam despercebidas por pacientes e profissionais de saude. Fiel a
denominacdo de “grande imitadora”, a erup¢do mucocutdnea da sifilis secundaria
frequentemente se desvia dessa morfologia cldssica, apresentando padroes
psoriasiformes, foliculares, pustulosos, liquenoides, nodulares ou anulares. Uma
pequena porcentagem dos pacientes nesta fase desenvolvem infec¢do em foliculos
capilares que resultam em  alopecia (WHITING; SCHWARTZMAN;
KHACHEMOUNE, 2023). Placas mucosas e condiloma plano (condiloma lata) sdo
sifilides altamente infecciosas que podem ocorrer em cerca de 6% a 23% dos pacientes
com sifilis secundaria. As placas mucosas consistem em erosdes exsudativas, ovais,
bem delimitadas e com bordas eritematosas, encontradas principalmente na lingua,
mucosa bucal e ldbios. O condiloma lata frequentemente se apresenta em Aareas
intertriginosas, como 0s genitais € 0 anus mas também pode ocorrer em areas como
axilas, sulcos nasolabiais, cicatriz umbilical, espaco interdigital, palato, tornozelos e
pescogo. Estas lesdes apresentam-se na forma de papulas ou placas hipertroficas, bem
delimitadas e de topo achatado podendo ser confundidas com condilomas acuminados
causados pelo papilomavirus humano (HPV), podendo ser dolorosos e também
apresentar-se como lesdes multiplas, especialmente em pacientes vivendo com HIV
(POURANG et al., 2021).

ApoOs semanas a meses, o paciente entra em um periodo de laténcia durante o
qual, na auséncia de recidiva clinica, o diagnostico s6 pode ser feito por meio de testes

sorologicos. A maioria dos diagnosticos ocorre nesse estagio, que se subdivide em
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latente recente (até um ano de infecg¢ao) e latente tardia (mais de um ano) (BRASIL,
2022b). Apdés um periodo de anos ou mesmo décadas, cerca de 15% a 25% das
infecgdes nao tratadas desenvolverdo uma das sindromes recrudescentes, coletivamente
designadas como sifilis terciaria: sifilis cardiovascular, gomas ‘benignas’, e
neurossifilis. A forma cardiovascular manifesta-se mais frequentemente como
aneurisma da aorta ascendente, insuficiéncia valvar adrtica ou doenca arterial
coronariana. Gomas (tumoragdes com tendéncia a liquefacdo) podem ocorrer em
praticamente qualquer local e sdo processos granulomatosos reativos que levam a
sintomas como resultado de seu efeito de massa ou inflamagao local (HOOK, 2017).

O envolvimento neuroldgico assintomatico ou sintomdtico pode ocorrer durante
qualquer estagio da sifilis. A invasdo do sistema nervoso central (SNC) por treponemas
¢ acompanhada por achados anormais no liquido cefalorraquidiano (LCR) em até 50%
das pessoas apoOs a infec¢dao inicial, mesmo na auséncia de caracteristicas clinicas
(denominada neurossifilis assintomatica). Essas anormalidades no LCR geralmente se
resolvem apos o tratamento recomendado para sifilis precoce (SALOME et al., 2024).

As manifestagdes terciarias da neurossifilis sintomatica podem ser
meningovasculares, levando a trombose e infarto cerebral, ou parenquimatosas,
resultando em paresia geral ou tabes dorsalis. A paresia geral ¢ o resultado de
meningoencefalite cronica de evolugdo lenta. O inicio pode ser insidioso, com sintomas
de deméncia, labilidade emocional e uma série de manifestagdes psiquiatricas, podendo
progredir ao longo do tempo até que o paciente fique acamado. A forma tabética, por
sua vez, resulta da degeneracdo cronica das raizes e colunas posteriores da medula
espinhal, cursando com ataxia, parestesias, perda sensorial e aboli¢do de reflexos
tendinosos profundos (HAMILL; GHANEM; TUDDENHAM, 2024). A sifilis ocular e
a sifilis otica sdo consideradas um subconjunto da neurossifilis. O comprometimento
ocular pode acometer qualquer estrutura, mas com maior frequéncia provoca uveite
posterior ou panuveite, cursando com dor, fotofobia, moscas volantes, aumento da
pressao ocular e perda visual, bilateral em at¢ metade dos casos. Com a otossifilis, as
pessoas frequentemente apresentam perda auditiva neurossensorial e podem também
apresentar zumbido, nistagmo e anormalidades vestibulares, incluindo vertigem,
problemas de equilibrio e instabilidade da marcha (MARTINS et al., 2024).

A transmissao materno-fetal da sifilis ocorre tipicamente durante a gestacao por
meio da passagem transplacentaria do Treponema pallidum. Essa transmissdo pode

ocorrer em qualquer trimestre, predominantemente durante infec¢cdes maternas
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disseminadas. Raramente, a infeccdo neonatal resulta da exposi¢do a lesdes genitais
sifiliticas durante o parto (STAFFORD; WORKOWSKI; BACHMANN, 2024). A
probabilidade de transmissdo estd diretamente correlacionada tanto com o estagio da
sifilis materna durante a gravidez quanto com o momento da aquisicdo da infecgao
durante a gravidez. Em maes ndo tratadas com sifilis primaria ou secundaria durante o
terceiro trimestre, a taxa de transmissdo vertical varia de 60% a 100%; nos estagios
latentes, essa taxa ¢ de cerca de 40% na infecgdo recente e inferior a 8% na infecgao
tardia. Nao ha evidéncias de transmissdo da infec¢ao pelo leite materno, embora o
contato direto com feridas ou lesdes cutaneas envolvendo o mamilo, aréola ou tecido
mamario durante a amamentagdo ou a ordenha possam representar risco. Portanto, a
amamentacdo ndo ¢ contraindicada na sifilis perinatal, desde que ndo haja lesdes na
mama (SALOME et al., 2024). Em mulheres com sifilis precoce ndo tratada, cerca de
40% das gestagdes evoluem com aborto espontaneo. Na auséncia de tratamento eficaz,
estima-se que 11% resultem em morte fetal a termo, 13% em parto prematuro ou baixo
peso ao nascer, ¢ pelo menos 20% dos recém-nascidos apresentem sinais de sifilis
congénita (BRASIL, 2022b).

A sifilis congénita ¢ classificada em precoce e tardia conforme o inicio dos
sintomas clinicos. Alteracdes placentdrias, como aumento de espessura, tamanho e
palidez, além de focos de necrose semelhantes a abscessos na geleia de Wharton, podem
ser observadas ao nascimento (SALOME et al., 2024). Os primeiros sinais da sifilis
congénita precoce aparecem usualmente entre a quarta e a oitava semanas de vida e
incluem rinite persistente (coriza serossanguinolenta), erup¢do cutianea vesicobolhosa
ou maculopapular e linfadenopatia generalizada indolor. Condilomas, placas mucosas e
fissuras também podem ser observados em locais de membranas mucosas, semelhantes
as lesdes cutaneas encontradas em adultos infectados (WHITING; SCHWARTZMAN;
KHACHEMOUNE, 2023). Bebés com sifilis congénita podem apresentar envolvimento
do sistema esquelético na forma de osteocondrite ou periostite, com ou sem
pseudoparalisia de Parrot (diminui¢do da amplitude de movimento devido a periostite
dolorosa). O sistema nervoso central pode ser afetado, levando a meningite, convulsdes
e encefalopatia hipdxico-isquémica. Outros achados incluem hipertensdo pulmonar
persistente,  coagulagdo  intravascular  disseminada, = hepatoesplenomegalia,
hiperbilirrubinemia e colestase (SANKARAN; PARTRIDGE; LAKSHMINRUSIMHA,
2023).

Bebés assintomaticos ndo tratados com infec¢do por sifilis congénita podem
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apresentar caracteristicas clinicas apos os 2 anos de idade, resultando em sifilis
congénita tardia. Nesse estagio, as lesdes tornam-se irreversiveis e incluem ceratite
intersticial, perda auditiva neurossensorial e dentes de Hutchinson (STAFFORD;
WORKOWSKI; BACHMANN, 2024). Além disso, podem desenvolver tibia em
“lamina de sabre” (curvatura anterior acentuada da tibia), fronte olimpica (aspecto
abaulado da fronte causado pelo espessamento dos ossos do cranio), nariz em sela
(ponte nasal afundada pela destrui¢do da cartilagem nasal), molares em amoreira
(cuspides rudimentares nos primeiros molares), mandibula curta, “palato em ogiva”
(arco palatino elevado), articulagdes de Clutton (sinovite e edema indolor e simétrico de
articulagdes, notadamente joelhos), atrasos no desenvolvimento e dificuldades no
aprendizado (SANKARAN; PARTRIDGE; LAKSHMINRUSIMHA, 2023).

Algumas manifestacdes podem ser prevenidas por meio do tratamento materno
durante a gestacdo ou do tratamento da crianga nos primeiros trés meses de vida. Outras,
porém, como ceratite intersticial, articulacdes de Clutton e surdez neurossensorial
podem ocorrer e progredir, a despeito de terapéutica apropriada (DOMINGUES et al.,
2021).

5.4 DIAGNOSTICO

No Brasil, o Ministério da Saude recomenda o rastreamento de ISTs, incluindo
sifilis, em individuos assintomdticos, com periodicidade que varia conforme
caracteristicas populacionais especificas. Adolescentes e jovens com até 30 anos devem
ser rastreados anualmente. Populagdes com maior risco de exposi¢cdo ou contagio —
como gays ¢ homens que fazem sexo com homens (HSH), profissionais do sexo,
travestis e transexuais, pessoas que fazem uso abusivo de alcool e outras drogas,
pessoas vivendo com HIV (PVHIV), individuos que praticam sexo anal receptivo sem
preservativo e pessoas privadas de liberdade — devem ser rastreadas semestralmente.
Usuarios de Profilaxia Pré-Exposicao (PrEP) ao HIV devem realizar testes a cada trés
meses. Pacientes vitimas de violéncia sexual e pessoas com indicagdo de Profilaxia Pos-
Exposicao (PEP) ao HIV devem ser testados no atendimento inicial € novamente entre 4
e 6 semanas apos a exposi¢cdo. De acordo com o utlimo Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas (PCDT) para atencao integral as pessoas com ISTs, langado no ano de
2022, gestantes devem realizar o exame na primeira consulta do pré-natal

(preferencialmente no 1° trimestre), no inicio do 3° trimestre (28" semana) e no



19

momento do parto, ou em caso de aborto ou natimorto, independentemente de exames
anteriores. Por fim, pessoas com diagnostico de outras IST devem ser testadas para
sifilis no momento do diagndstico e novamente de 4 a 6 semanas depois (BRASIL,
2022b).

O diagnostico da sifilis requer a correlagdo entre dados clinicos, resultados
laboratoriais, historico de infec¢des anteriores, registro de tratamentos recentes e
investigacdo de situagdes de exposicdo ao risco. A positividade dos testes varia
conforme a capacidade individual de produgdo de anticorpos, o estagio da infec¢ao e o
tipo de exame utilizado (GASPAR et al., 2021). Alguns testes permitem a deteccdo
direta do Treponema pallidum em amostras coletadas de lesdes primarias ou
secundarias, utilizando exsudato seroso, bidpsias ou aspirado de linfonodos. Entre os
métodos diretos mais conhecidos estdo a microscopia de campo escuro, a coloragdo por
imunofluorescéncia direta, a microscopia com material corado e a amplificacdo de
acidos nucleicos (NAAT) (CAO et al., 2017). Dentre esses, a microscopia de campo
escuro ¢ considerada o exame de detec¢do direta de escolha, por apresentar melhor
desempenho e maior viabilidade de implantagdo. Apesar do baixo custo, o método
requer técnicos capacitados e experientes para a visualizagao de treponemas na lamina e
uso de microscopio especifico, e a sensibilidade depende diretamente da habilidade do
profissional (BRASIL, 2021).

Os testes imunologicos, por sua vez, detectam anticorpos produzidos pelo
hospedeiro em resposta a infeccdo. Sao classificados em testes ndo treponémicos e
treponémicos (CAO et al., 2017). Os treponémicos identificam anticorpos IgM e IgG
especificos contra componentes do T. pallidum e sdo os primeiros a apresentar
positividade apds a infecgao (BRASIL, 2021). Os anticorpos IgM surgem de duas a trés
semanas apos o contagio, seguidos dos IgG, que permanecem detectaveis por toda a
vida, mesmo apds tratamento adequado (cicatriz soroldgica). Assim, os testes
treponémicos confirmam exposicao prévia, mas ndo permitem definir infectividade ou
necessidade de tratamento sem correlagdo clinica e laboratorial adicional (CAO et al.,
2017).

Os testes treponémicos mais conhecidos e utilizados sdo o teste de anticorpos
treponémicos fluorescentes com absorcdo (FTAADbs), teste imunoenzimatico (ELISA),
ensaio imunoldgico com revelacdo eletroquimioluminescente (EQL), testes de
hemaglutinagdo e aglutinacdo (ensaio de hemaglutinagdo para Treponema pallidum

(TPHA), ensaio de microhemaglutinacdo (MHA-TP) e o ensaio de aglutinacdo passiva



20

de particulas para Treponema pallidum (TPPA)) e Testes Rapidos (TR) treponémicos
(BRASIL, 2021). Estes ultimos se destacam pela praticidade, rapidez e aplicabilidade
em contextos de aten¢do primaria, maternidades e regides de dificil acesso a
laboratdrios, fornecendo resultados em até 30 minutos e reduzindo a perda de
seguimento do paciente. No Brasil, a legislacdo permite que enfermeiros habilitados
realizem TR para sifilis, solicitem exames confirmatérios (COFEN, 2016) e
administrem tratamento com penicilina (COFEN, 2017). Existem testes rapidos
imunocromatograficos de marcador unico e aqueles que detectam multiplos marcadores,
como os TR Duo para detec¢do simultanea de anticorpos anti-HIV e anti-Treponema
pallidum em um mesmo dispositivo de teste. Estudos indicam que esses testes
combinados apresentam sensibilidade e especificidade equivalentes aos de marcador
unico (BRASIL, 2021).

Os testes nao treponémicos, por outro lado, detectam anticorpos
anticardiolipinicos (IgM e IgG). A cardiolipina consiste em material liberado pelas
células humanas danificadas em decorréncia da sifilis, e também pelo treponema
durante a sua destruicdo no organismo. S30 exames semiquantitativos, € as amostras
reagentes precisam ser diluidas, com emissdo do resultado conforme ultima titulagdao
com reatividade (ex.: 4, 8, 16...) ou diluigdo (ex.: 1:4, 1:8, 1:16...). Sao utilizados tanto
para diagnostico inicial quanto para monitoramento terapéutico e controle de cura, por
meio da comparacao dos titulos séricos antes e apds o tratamento. Uma queda de duas
ou mais dilui¢des (por exemplo, de 1:16 para 1:4) ¢ indicativa de resposta adequada
(GASPAR et al.,, 2021). Existem quatro tipos de testes ndo treponémicos: o VDRL (do
inglés Venereal Disease Research Laboratory), o RPR (do inglés Rapid Plasmatic
Reagin), o USR (do inglés Unheated Serum Reagin) ¢ o TRUST (do inglés Toluidine
Red Unheated Serum Test). Uma amostra analisada por meio de testes de diferentes
fabricantes ou plataformas pode apresentar variagdo no titulo de até uma diluicdo para
mais ou para menos, sem que isso represente erro. Essa diferenca também pode resultar
da subjetividade na leitura dos testes, uma vez que depende da interpretacdo do
profissional que os executa (BRASIL, 2021). A positividade dos testes nao
treponémicos tende a ser reduzida na sifilis primaria, latente tardia e terciaria, pois se
tornam reagentes apenas apds cerca de seis semanas da infeccdo. A negativagdo
(sororeversao) ¢ mais frequente quando o diagndstico e o tratamento sdo realizados
precocemente. Quanto mais tardio for o tratamento, maior ¢ a chance de o teste nao

treponémico permanecer com titulos baixos (por exemplo, 1:2 ou 1:4) sem que isso
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indique necessidade de retratamento. A manutencao de resultados reagentes nesses
testes apos um tratamento adequado, acompanhado de reducdo prévia da titulagdo em
pelo menos duas diluigdes e na auséncia de nova exposicao ao risco durante o periodo
avaliado, ¢ a denominada “cicatriz sorologica” e nao constitui falha terapéutica
(GASPAR et al., 2021).

Frequentemente, diferenciar reinfeccdo, reativagdo e cicatriz sorologica ¢€
desafiador, sendo essencial avaliar a presenca de sinais e sintomas clinicos novos,
possivel reexposi¢do, o historico de tratamento (duracao, adesdo e medicacdo utilizada)
e os exames laboratoriais anteriores. A auséncia de redugdo de pelo menos duas
dilui¢des nos titulos sorologicos em um periodo de seis meses, no caso da sifilis recente,
ou de doze meses, para a sifilis tardia ¢ considerada critério para retratamento, bem
como o aumento de duas ou mais dilui¢des (BRASIL, 2022b). A avaliacao da resposta
terapéutica da sifilis na gestante considera também como resposta imunoldgica
adequada a redugdo da titulacdo do teste ndo treponémico em pelo menos duas dilui¢des
em até trés meses, ou em quatro diluigdes em até seis meses apds o término do
tratamento (por exemplo: antes, 1:16; depois, < 1:4). Apos o tratamento adequado, ¢
comum observar estabilidade dos titulos nos testes ndo treponémicos quando o valor
inicial € menor ou igual a 1:4. Ressalta-se, ainda, que o periodo de acompanhamento
durante a gestagdo pode ser insuficiente para evidenciar a queda da titulacdo nesses
testes. Nas testagens mensais das gestantes o objetivo principal ndo ¢ avaliar a
diminui¢do dos titulos, mas detectar um possivel aumento de duas dilui¢des, o que
poderia indicar reinfec¢do ou reativagdo da doenga (BRASIL, 2022a).

Nos casos em que ndo ocorra a reducdo esperada na populacdo em geral, a
investigacdo de neurossifilis por puncao lombar ¢ indicada quando ndo houver nova
exposicao sexual que explique a reinfec¢do. Para PVHIV, essa investigagdo ¢
recomendada em todos os casos de retratamento, independentemente de nova exposi¢ao
(BRASIL, 2022b). Resultados falsos positivos dos testes ndo treponémicos podem
ocorrer devido a producao de anticorpos anticardiolipinicos em outras condigdes, como
lupus eritematoso sistémico, hepatite cronica, malaria e hanseniase (GASPAR et al.,
2021). J& os falsos negativos estdo frequentemente associados ao efeito prozona,
caracterizado pelo bloqueio antigénico decorrente de alta concentragdo de anticorpos,
especialmente em casos de sifilis secundaria, coinfeccdo por HIV e gestagcdo
(CARVALHO; AQUINO; CARDOSO, 2023). A incidéncia documentada desse

fendmeno varia entre 0,2% e 2%, podendo ser superior em pessoas com HIV (SIDANA
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et al.,, 2011). Considerando esse efeito e a relevancia da sifilis gestacional, duas
abordagens de rastreio sdo indicadas, principalmente nessa populagdo: o algoritmo
tradicional, que inicia com teste ndo treponémico seguido de confirmagdo treponémica,
e o algoritmo reverso, que segue a ordem inversa. Nas situagdes em que ha discordancia
entre o resultado dos dois testes a amostra deve ser submetida a um terceiro teste de
metodologia treponémica diferente do teste anteriormente realizado. Ambos os
algoritmos sdo confidveis, com o tradicional sendo mais econémico e adequado a
contextos de baixa incidéncia, e o reverso oferecendo maior sensibilidade e melhorando
as chances de deteccdo de sifilis latente e primaria precoce. A parceria sexual também
deve ser testada, conforme indicag¢des do pré-natal do parceiro (DE BRITO PINTO et
al., 2022).

Em 2024, a Nota Técnica n° 6/2024 passou a recomendar o uso prioritario do
“Teste Duo HIV/Sifilis” no rastreio de gestantes durante o pré-natal, substituindo a
utilizagdo de dois TR distintos. Essa estratégia amplia a cobertura e o acesso ao
diagnostico e tratamento, simplificando o processo por meio de uma uUnica coleta de
amostra digital. E importante destacar que testes do tipo Duo ndo devem ser utilizados
em PVHIV com diagndstico prévio, pois a supressdao viral decorrente da terapia
antirretroviral (TARV) pode reduzir a concentragdo de anticorpos, levando a resultados
ndo reagentes. Ademais, como os testes treponémicos permanecem reagentes na maioria
dos casos tratados (cicatriz soroldgica), o rastreio em gestantes com historico de sifilis
deve iniciar-se com testes ndo treponémicos, € a triagem para HIV deve ser feita com
testes rapidos especificos para HIV (BRASIL, 2024).

Para o diagnostico da sifilis congénita, deve-se avaliar a histdria clinico-
epidemiologica da mae, realizar exame fisico detalhado da crianca e avaliar os
resultados dos testes laboratoriais e dos exames radiologicos. Entre as evidéncias
clinicas mais frequentes encontradas em RN com sifilis encontram-se hidropisia nao
imune, ictericia colestatica, hiperbilirrubinemia direta, hepatoesplenomegalia, rinite,
exantema cutaneo e pseudoparalisia de extremidades (CAO et al., 2017). A presenca de
sinais ou sintomas em recém-nascidos classifica a crianga como portadora de sifilis
congénita sintomadtica, exigindo notificagdo compulsoria e inicio imediato do tratamento
(BRASIL, 2022a), no entanto, a forma assintomatica ¢ extremamente comum.

Quando houver historico de sifilis em gestante, independentemente do
tratamento, devem-se comparar os resultados de testes ndo treponémicos em sangue

periférico do recém-nascido e da mae, coletados simultaneamente e utilizando-se o
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mesmo método. Os testes nao treponémicos do recém-nascido nao devem ser realizados
com amostra de corddo umbilical, dada a mistura do sangue do recém-nascido com o
materno. Nos casos em que o recém-nascido apresente sinais clinicos sugestivos,
também podem ser realizados exames diretos para pesquisa do T. pallidum em material
proveniente de lesdes cutdneo-mucosas, secre¢ao nasal, bidpsia ou, quando for o caso,
material obtido por necropsia (GASPAR et al., 2021). TTestes treponémicos neonatais
sdo indicados a partir dos 18 meses de idade; antes desse periodo, os anticorpos IgG
maternos contra Treponema pallidum sdo transferidos passivamente pela placenta e
podem persistir, levando a resultados falsamente positivos (CAO et al., 2017).

Um titulo ndo treponémico no recém-nascido duas diluigdes maior que o
materno (por exemplo, titulo materno 1:4 e neonatal > 1:16) ¢ sugestivo de infec¢do
congénita, embora a auséncia desse achado ndo exclua o diagnéstico. Mesmo quando os
titulos da crianga sao iguais ou inferiores aos da mae, nao se pode descartar a doenga, o
que ressalta a importancia de uma avaliacdo clinica e laboratorial minuciosa. Estudos
demonstram que menos de 30% dos casos apresentam titulos superiores aos maternos,
evidenciando a necessidade de acompanhamento rigoroso e continuo dessas criancas
(BRASIL, 2022a). O seguimento soroldgico com teste ndo treponémico deve ocorrer
aos 1, 3, 6, 12 e 18 meses de vida, podendo ser encerrado apds dois resultados
consecutivos ndo reagentes ou queda de titulo em duas dilui¢des. O seguimento clinico
e laboratorial ¢ fundamental tanto para criangas expostas quanto para aquelas com sifilis
congénita confirmada. Espera-se que os titulos declinem aos 3 meses e se tornem nao
reagentes aos 6 meses nos casos em que ndo ocorreu infeccdo ou em que o tratamento
foi realizado adequadamente. Em casos de elevacdo ou persisténcia dos titulos, ¢
necessaria reavaliacdo e retratamento (BRASIL, 2021). O acompanhamento também
deve incluir consultas oftalmoldgicas, audioldgicas e neuroldgicas semestrais por dois
anos, com foco na deteccdo precoce de anomalias visuais, auditivas e no
desenvolvimento neuropsicomotor. O tratamento adequado nos trés primeiros meses de
vida previne parte das manifestacdes clinicas, mas alteracdes como ceratite intersticial e
deformidades 6sseas (ex.: tibia em “lamina de sabre”) podem persistir ou progredir
mesmo apds a terapia. A realizacdo de radiografias de ossos longos ¢ igualmente
relevante, uma vez que alguns recém-nascidos infectados, embora assintomaticos,
podem apresentar apenas alteragdes radiograficas como manifestagdo da infecgdo
(BRASIL, 2022a). Para todos os recém-nascidos enquadrados na definicdo de caso,

recomenda-se o exame do liquido cefalorraquidiano (LCR) para pesquisa de reatividade
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no VDRL, pleocitose ¢ aumento de proteinas. A infeccdo do sistema nervoso central
pelo Treponema pallidum, (neurossifilis), pode manifestar-se de forma sintomatica ou
assintomatica em criangas com sifilis congénita, sendo mais frequente nas que
apresentam sintomas ao nascimento. Quando houver suspeita de comprometimento do
sistema nervoso central, a coleta de LCR deve preceder o inicio do tratamento
(SANKARAN; PARTRIDGE; LAKSHMINRUSIMHA, 2023).

O diagnostico de neurossifilis ¢ baseado em uma combinagdo de achados
clinicos, alteracdes laboratoriais no LCR e positividade do VDRL, contudo, ndo existe
um teste de referéncia (padrao ouro) com boa sensibilidade e especificidade, o que torna
o diagnostico desafiador. A sensibilidade do VDRL no LCR varia de 50% a 70%, razao
pela qual um resultado negativo ndo deve descartar o diagnostico (GASPAR et al.,
2021). A especificidade, por sua vez, varia de 74% a 100%, e quando associada a
sintomas neurologicos, reforca a confirmacao diagnostica (CAO et al, 2017).
Recomenda-se repetir a puncdo lombar a cada seis meses até normalizacdo dos
parametros liqudricos, reavaliando e retratando se as altera¢des persistirem. A anélise de
proteinas e a contagem celular no LCR também contribuem para a investigagao e, em
recém-nascidos, valores superiores a 25 células/mm? e proteinas acima de 150 mg/dL
sdo sugestivos da infeccdo. Em individuos com mais de 28 dias de vida, a suspeita ¢
levantada diante de contagem superior a 5 células/mm? e proteinas acima de 40 mg/dL,
sendo o predominio de linfocitos e mondcitos o achado mais comum em ambos os
casos. Embora a dosagem de proteinas apresente limitagdes de sensibilidade e
especificidade, seu monitoramento ¢ util no acompanhamento pds-tratamento (BRASIL,
2021). Os testes treponémicos, apesar da alta sensibilidade, tém utilidade restrita na
avaliacdo do LCR, uma vez que permanecem reagentes ao longo da vida e apresentam

especificidade muito variavel no LCR (GASPAR et al., 2021).

5.5 TRATAMENTO

Embora as diretrizes da OMS e o PCDT brasileiro de 2022 compartilhem a
penicilina como base do tratamento da sifilis, existem diferengas notaveis,
especialmente no manejo de gestantes e nas alternativas terapéuticas.

O PCDT brasileiro para o manejo de ISTs estabelece que, para o tratamento da
sifilis, primdria, secundéria e latente recente (com até um ano de evolucdo), a melhor

escolha ¢ a administracdo de benzilpenicilina benzatina na dose de 2,4 milhdes de
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Unidades Internacionais (UI), por via intramuscular (IM), em dose unica (aplicada 1,2
milhdo Ul em cada gluteo). O acompanhamento do paciente ¢ essencial e deve ser
realizado por meio de testes ndo treponémicos trimestralmente, ou mensalmente no caso
de gestantes. Para pacientes ndo gestantes, existe a alternativa da doxiciclina 100 mg
por via oral (VO), a cada 12 horas, durante 15 dias (BRASIL, 2022b). A OMS, por sua
vez, recomenda, além da doxiciclina, esquemas com ceftriaxona 1 g IM por 10 a 14 dias
ou, em situacgdes especificas, azitromicina 2 g em dose unica (OMS 2016).

Ja nos casos de sifilis latente tardia (com mais de um ano de evolugdo ou
duragdo ignorada) e sifilis tercidria, o esquema exige um tratamento mais prolongado.
Recomenda-se a administragao de benzilpenicilina benzatina 2,4 milhdes Ul por via IM,
uma vez por semana, durante trés semanas consecutivas, totalizando 7,2 milhdes UL
Nesses regimes semanais, ¢ fundamental o rigor no cumprimento dos intervalos: o
maximo ¢ de 14 dias para ndo gestantes ¢ de sete dias para gestantes. O ndo
cumprimento desse intervalo maximo implica a necessidade de reiniciar o tratamento. A
alternativa para ndo gestantes ¢ a doxiciclina 100 mg por VO, a cada 12 horas, por 30
dias (BRASIL, 2022b). A OMS recomenda os mesmos esquemas, contudo, estabelece
um intervalo de 14 dias para todos os casos, sem distingdo em relacdo as gestantes
(OMS, 2016).

Para o tratamento da neurossifilis, que requer maior penetragdo do medicamento
no sistema nervoso central, o regime ¢ diferenciado. A recomendac¢do primaria ¢ a
benzilpenicilina potéassica ou cristalina na dose total diaria de 18 a 24 milhdes Ul,
administrada por via intravenosa (IV), seja em doses fracionadas de 3 a 4 milhdes Ul a
cada quatro horas ou por infusdo continua, mantida por 14 dias. Como alternativa,
exceto em gestantes, pode-se utilizar a ceftriaxona 2 g por via IV, uma vez ao dia, por
10 a 14 dias. O acompanhamento da neurossifilis deve ser feito por meio de exame de
liquor a cada seis meses até que se observe sua completa normalizagdo (BRASIL,
2022b).

Para gestantes, o PCDT brasileiro adota a posi¢do mais restritiva e enfatica,
considerando a benzilpenicilina benzatina como a Unica opg¢do segura e eficaz. Em
casos de alergia, exige-se a dessensibiliza¢do hospitalar, rejeitando as alternativas as
penicilinas devido ao risco fetal (BRASIL, 2022a). Em contraste, a OMS, embora
priorize a penicilina, reconhece a ceftriaxona (1 g IM ao dia durante 10 a 14 dias) ou a
eritromicina (500 mg VO quatro vezes ao dia durante 14 dias) como alternativas em

situacdes extremas (alergia ndo passivel de dessensibilizagdo ou falta de estoque),
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ressaltando, contudo, a limitada evidéncia de eficacia fetal e a necessidade de tratar o
recém-nascido (RN) (OMS, 2024b).

O PCDT brasileiro, ao contrario do texto da OMS, estabelece critérios mais
detalhados e rigorosos para definir o tratamento “adequado” da gestante, o que impacta
diretamente a classifica¢do ¢ a necessidade de tratamento do RN. Conforme o PCDT, ¢
crucial que o esquema terapéutico seja iniciado e finalizado antes do parto, idealmente
com o inicio do tratamento até 30 dias antes do nascimento. Além disso, o tratamento
deve ser adequado ao estagio clinico da infec¢do e seguir rigorosamente os intervalos
entre as doses. A falha no tratamento materno, seja por auséncia ou inadequagao, resulta
na notificagdo do RN como sifilis congénita, exigindo sua submissdao imediata a uma
avaliagdo clinica e laboratorial (BRASIL, 2022a).

Hé um alinhamento significativo entre o PCDT e as recomendacdes da OMS na
conduta para sifilis congénita, com ambas as fontes recomendando, para quadros sem
neurossifilis, o tratamento por dez dias com benzilpenicilina procaina (50.000
Ul/kg/dia, IM) ou benzilpenicilina cristalina (50.000 Ul/kg IV), a cada 12 horas para
criancas com menos de uma semana de vida, € a cada 8 horas para aquelas com mais de
uma semana. Na presenca de neurossifilis, ¢ obrigatoria a internacdo para o uso de
benzilpenicilina cristalina por dez dias, devido a sua superior penetracao liquorica. Um
ponto de aten¢do em esquemas prolongados ¢ que qualquer atraso superior a 24 horas
entre as doses impde a necessidade de reinicio de todo o esquema. O tratamento poOs-
natal de criancas diagnosticadas apds o primeiro més de vida ou com sifilis adquirida
também deve ser feito com benzilpenicilina cristalina (50.000 Ul/’kg IV, a cada 4 a 6
horas, por dez dias) (BRASIL, 2022a; OMS, 2024b).

Para os RNs nascidos de maes ndo tratadas ou inadequadamente tratadas, mas
que apresentam exame fisico e exames complementares normais € teste nao
treponémico ndo reagente ao nascimento, uma intervencao simplificada ¢ recomendada.
Nestas condi¢des, a benzilpenicilina benzatina em dose tnica (50.000 Ul/kg) por via IM
¢ eficaz na prevencao da manifestacdo clinica da sifilis congénita. A Unica circunstancia
em que o tratamento do RN ndo ¢ necessario ¢ quando a crianga ¢ assintomatica, a mae
foi adequadamente tratada e o teste ndo treponémico do RN ¢ ndo reagente ou reagente
com titulacdo igual, menor ou até uma diluicdo maior que a materna. Nesses casos, a
crianca deve ser acompanhada por meio de seguimento clinico e laboratorial na Atengao
Basica (BRASIL, 2022a; OMS, 2024b).

A suspeita de alergia a penicilina frequentemente ndo se confirma ap6s uma
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anamnese detalhada. O PCDT ressalta que sintomas isolados, como dor local, rash
cutaneo, prurido, ndusea, cefaleia ou historico familiar, ndo sdo suficientes para
caracterizar uma alergia verdadeira (BRASIL, 2022b).

A dessensibilizagdo a penicilina, uma metodologia estabelecida ha mais de
quarenta anos (WENDEL et al., 1985), ¢ o procedimento indicado para pacientes com
alergia comprovada quando ndo ha alternativa terapéutica eficaz — cenario comum no
tratamento da sifilis, especialmente em gestantes. O procedimento visa modificar
temporariamente a resposta imunoldgica, administrando doses progressivamente
crescentes do farmaco, em intervalos regulares (geralmente a cada 15 minutos), até que
a dose terapéutica seja atingida. A tolerancia induzida ¢ mantida somente durante o uso
continuo da penicilina. Embora reacdes leves sejam comuns durante as 12 a 16 etapas
do protocolo (ocorrendo em 30% a 80% dos casos), elas sdo controldveis, exigindo
monitoramento rigoroso e disponibilidade de medicamentos para reacdes anafilaticas
(PHAM; HO; DESAI 2017). Em gestantes, o procedimento ¢ considerado seguro e
eficaz, mesmo com evidéncias limitadas, quando realizado sob supervisdo rigorosa. Um
estudo realizado em Porto Alegre em 2018 (DALLE et al., 2018) demonstrou a
viabilidade e seguranca da dessensibilizagdo oral com penicilina V
(fenoximetilpenicilina) em dez gestantes com sifilis e historico de alergia, reforcando
que essa via de administragdo (oral) € pratica, econdmica e otimiza o uso de recursos no
Sistema Unico de Satde (SUS). O esquema terapéutico da dessensibilizagio ¢
conduzido de forma escalonada, conforme detalhado pela Empresa Brasileira de
Servigcos Hospitalares (EBSERH). Inicia-se com administragdes orais em intervalos de
15 minutos, comegando com pequenas quantidades de penicilina V oral em
concentragdes crescentes (de 1.000 UI/mL para 10.000 UI/mL e, por fim, 80.000
UlI/mL). Ap6s a conclusao da fase oral, que totaliza 14 etapas com doses progressivas, o
esquema ¢ finalizado imediatamente com a administracdio IM de benzilpenicilina
benzatina (1.200.000 UI em cada gluteo, totalizando 2.400.000 UI), completando o
tratamento da sifilis (EBSERH, [s.d.]). O protocolo de dessensibilizagdo em pacientes
com sifilis deve considerar ainda a possivel ocorréncia da reagdo de Jarisch-Herxheimer
(RJH), uma resposta inflamatoria aguda que ocorre apds o inicio do tratamento da
sifilis, especialmente nas formas primaria, secundaria ou latente recente. Ela manifesta-
se entre 2 ¢ 12 horas apds a administragao de penicilina, com sintomas como febre,
calafrios, mal-estar e agravamento transitorio das lesdes cutaneas. Embora geralmente

seja leve e autolimitada, pode causar alteracdes hemodindmicas e, em gestantes,
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sofrimento fetal (NAIR; MURUGAN, 2022). A reacao decorre da destrui¢do macicga do
Treponema pallidum e da liberacdo de citocinas inflamatérias, sendo autolimitada e
desaparecendo em até 24 horas. Estudos mostram maior incidéncia em pacientes com
sifilis secundaria e em individuos ndo coinfectados por HIV, sendo associada a melhor
resposta sorologica ao tratamento (DIONNE et al., 2025).

Embora as penicilinas representem medicamentos de baixo custo, facil acesso e
ampla disponibilidade nas Unidades Basicas de Saude, elas enfrentaram uma severa
crise de abastecimento entre 2014 e 2016. Essa escassez afetou globalmente diversos
paises, incluindo Australia, Canada, Estados Unidos e, notadamente, o Brasil, onde
60,7% dos estados relataram a falta do medicamento (DE BRITO PINTO et al., 2022).
A interrupgao do tratamento adequado de gestantes resultou em desfechos adversos no
parto, com aumento dos casos de sifilis congénita. Durante o periodo de escassez,
gestantes no Brasil e em outros paises foram tratadas com medicamentos alternativos
cuja eficacia na prevencdo da sifilis congénita ndo esta comprovada por dados robustos
(TAYLOR et al., 2020). A causa primdria da escassez tem sido amplamente atribuida a
fatores econdmicos e de produgdo. Embora a penicilina seja um medicamento sem
patente, vendido a baixo custo por dose, sua fabricagdo como um injetavel estéril exige
um processo caro. Atualmente, ha poucos fabricantes responsaveis pela producao do
ingrediente farmacéutico ativo da penicilina G benzatina. Esse cenario ocorre devido a
baixa demanda em comparagao a outros produtos farmacéuticos, a redu¢do no numero
de aplicacdes terapé€uticas, as pressdes financeiras competitivas e as margens de lucro
reduzidas (SEGHERS et al., 2025). Essa equacao econdmica levou varios produtores de
ingredientes farmacéuticos ativos e formuladores de dose final a descontinuarem sua
producdo. Essa cessagdo por parte de multiplos fabricantes aumentou drasticamente o
risco de desabastecimento global, comprometendo o controle da sifilis, que depende
fundamentalmente deste farmaco (NURSE-FINDLAY et al., 2017).

Diversas alternativas a penicilina ja demonstraram eficacia clinica no tratamento
da sifilis, embora as evidéncias mais consistentes se concentrem nos estagios iniciais da
doenca. A ceftriaxona ¢ um tratamento de segunda linha para sifilis inicial, mas ¢ menos
conveniente do que a benzilpenicilina benzatina porque requer multiplas doses
parenterais didrias. Vdarios estudos observacionais mostraram resultados positivos
(PSOMAS et al., 2012), e um ensaio clinico randomizado na China relatou uma taxa de
cura sorologica de 90% em seis meses (CAO et al., 2023). Essa medicacdo se destaca

por suas baixas concentragdes inibitorias minimas, farmacocinética favoravel e
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resultados clinicos positivos, consolidando-se como uma das principais opgdes
terapéuticas. Revisdes sistematicas e meta-andlises recentes indicam que sua eficacia ¢é
comparavel a da penicilina, inclusive em pacientes vivendo com HIV (CALLADO et
al., 2024). Essa cefalosporina se mostrou eficaz tanto na sifilis precoce quanto na
neurossifilis, reforcando seu papel como substituto seguro quando a penicilina ndo esta
disponivel ou ¢ contraindicada (WANG et al., 2022; BUITRAGO-GARCIA et al.,
2019). Apesar disso, a ceftriaxona requer injegdes IM ou IV diarias por 10 a 14 dias,
tornando esse regime inconveniente ¢ impraticavel na maioria dos cendrios clinicos.

A doxiciclina foi extensivamente avaliada para o tratamento da sifilis precoce e
tardia em estudos observacionais com taxas de sucesso relatadas variando de 96%
(GHANEM et al., 2006) a 100% na sifilis precoce e 79% na sifilis tardia (DAI et al.,
2017), bem como de 65% em PVHIV (TSAI et al., 2014). A doxiciclina oral
administrada duas vezes ao dia durante 14 dias ¢ a alternativa recomendada pelo CDC
americano (WORKOWSKI et al, 2021) e pela OMS quando a penicilina ¢
contraindicada ou indisponivel, mas ndo ¢ recomendada durante a gravidez e em
criancas pequenas devido a preocupagdes historicas com teratogenicidade e manchas
dentarias fetais (OMS, 2016).

A resisténcia do T. pallidum a azitromicina, confirmada por varios estudos
(LIEBERMAN et al., 2024; VERGARA-ORTEGA et al., 2025; READ et al., 2014;
ZHU et al., 2016), tem limitado seu uso, razdo pela qual tem sido cada vez menos
recomendada como alternativa no tratamento da sifilis e tenha sido excluida da ultima
diretriz do CDC americano (WORKOWSKI et al., 2021), bem como da diretriz
europeia de 2020 sobre o tratamento da sifilis, que recomenda apenas ceftriaxona e
doxiciclina como alternativas a penicilina em nao gestantes (JANIER et al., 2021). A
OMS também retirou a azitromicina como opg¢do no tratamento da sifilis recente em
gestantes, o qual estava presente nas diretrizes de 2017 para o tratamento exclusivo da
gestante, com necessidade obrigatoria de tratar o bebé ao nascimento (OMS, 2017).

A diretriz do Reino Unido para o tratamento da sifilis recomenda, além da
doxiciclina e da ceftriaxona, a amoxicilina associada a probenecida como terapia
alternativa para a sifilis em ndo gestantes. No regime combinado, o papel da
probenecida ¢ aumentar a concentragdo sérica de amoxicilina (KINGSTON et al.,
2024). As diretrizes japonesas sobre IST recomendam terapia com amoxicilina em
baixas doses (1500 mg/dia) para sifilis precoce e tardia desde 2002, com base na

opinido de especialistas, pois a benzilpenicilina benzatina ndo estava disponivel no pais
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até janeiro de 2022 devido a preocupagdes com casos relatados de choque anafilatico
(ANDO et al., 2023). Um estudo observacional japonés descobriu que a amoxicilina
oral (3 g/dia, combinada com probenecida por 14 dias) em individuos com HIV atingiu
uma taxa de cura soroldgica de 96% (TANIZAKI et al., 2015), enquanto outro estudo
usando amoxicilina oral (1,5 g/dia, sem probenecida por 4 semanas) demonstrou uma
taxa de cura soroldgica de 94,9% no total; 93,8% em pacientes com HIV (112
individuos) e 100% em pacientes sem HIV (26 individuos) (IKEUCHI et al., 2022).

Em 2024 foi realizado um ensaio clinico multicéntrico, prospectivo, aberto, de
nao inferioridade e controlado randomizado, para avaliar a eficacia da linezolida 600
mg VO uma vez ao dia durante 5 dias na sifilis primaria, secundéria e tardia inicial. O
estudo foi interrompido precocemente devido a diferenga de 30% entre o grupo
linezolida e o grupo benzilpenicilina benzatina. Mais pesquisas sdo necessarias para
avaliar essa medicacao em doses mais altas por mais tempo e em cepas adicionais de T.
pallidum (UBALS et al., 2024).

Como mencionado anteriormente, a ceftriaxona, cefalosporina de terceira
geracdo, administrada por via parenteral, j& demonstrou eficacia no tratamento da sifilis,
levantando a hipotese de que outras cefalosporinas da mesma classe também possam
apresentar bons resultados. A cefixima, uma cefalosporina de terceira geracdo assim
como a ceftriaxona, ¢ administrada por via oral e mostrou farmacocinética favoravel e
boa eficacia em estudos iniciais. Um ensaio piloto observou resposta terapéutica em
93% dos participantes tratados com penicilina e em 87% dos tratados com cefixima 400
mg VO duas vezes ao dia durante 10 dias. O estudo contou com participantes
etnicamente diversos, incluindo PVHIV, grupo que tende a ter menor resposta
terapéutica e maior risco de reinfec¢do. Apesar do tamanho amostral reduzido (15
pacientes) limitar a generalizacdo dos achados, os resultados sugerem que a cefixima
pode representar uma alternativa promissora para o tratamento da sifilis inicial.
Contudo, novos estudos clinicos randomizados, com amostras mais amplas, sdo
necessarios para confirmar sua eficacia (STAFYLIS et al., 2021). Um estudo publicado
neste ano avaliou a eficicia e a seguranca da cefixima em comparagdo a
benzilpenicilina benzatina no tratamento da sifilis inicial, por meio de um ensaio clinico
randomizado, controlado e aberto. Os participantes receberam 400 mg de cefixima VO,
duas vezes ao dia, durante 14 dias consecutivos, ou uma dose unica de 2,4 milhoes de
unidades de benzilpenicilina benzatina por via IM. Na analise por intencao de tratar, o

desfecho primério foi alcangado em 73,3% dos pacientes do grupo cefixima e em 87,1%
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do grupo benzilpenicilina benzatina apds 3 meses. Apos 12 meses, as taxas de resposta
aumentaram para 93,3% no grupo cefixima e 96,8% no grupo benzilpenicilina
benzatina. Ambos os tratamentos apresentaram boa tolerabilidade, sem registro de
eventos adversos graves ou de alta gravidade. Esses resultados, alinhados as evidéncias
limitadas disponiveis, indicam que a cefixima oral pode representar uma alternativa
eficaz e segura para o tratamento da sifilis inicial. No entanto, sdo necessarios estudos
adicionais, com amostras maiores, para confirmar sua eficacia clinica (KLEMENTOVA
et al., 2025).

No Brasil, esta em andamento o Estudo CeBra, intitulado “Ensaio clinico
avaliando a eficacia da cefixima no tratamento da sifilis ativa em mulheres ndo gravidas
no Brasil”. Trata-se de um estudo de Fase I, conduzido exclusivamente com mulheres
ndo gravidas, com o objetivo de determinar a eficacia da cefixima nesse grupo. A
possibilidade de um futuro ensaio clinico randomizado envolvendo gestantes dependera
dos resultados obtidos nesta fase. A pesquisa inclui mulheres ndo gravidas
diagnosticadas com sifilis precoce, recrutadas em seis clinicas localizadas em trés
cidades de diferentes estados brasileiros: Fortaleza (CE), Pelotas (RS) e Vitoria (ES).
Devido a sua elevada taxa de passagem para o liquido amniotico, a cefixima pode vir a
ser considerada uma opgao terapéutica em infecgdes que envolvem as membranas fetais
e a placenta. Além disso, o medicamento possui um perfil farmacocinético bem
estabelecido e ¢ amplamente utilizado no tratamento de infecgdes causadas por
Neisseria gonorrhoeae (TAYLOR et al., 2020).

Ha uma necessidade urgente de desenvolvimento de novos tratamentos para a
sifilis na gestacdo, idealmente regimes orais e/ou de curta duragdo, com capacidade de
atravessar as barreiras placentaria e hematoencefalica, garantindo assim a prevencao da
transmissao vertical (sifilis congénita). Nesse contexto, o desafio da sifilis tardia —
incluindo a sifilis de duragdo desconhecida — reside criticamente na garantia da
conclusdo do tratamento com o regime de trés doses semanais de penicilina benzatina.
Uma revisdo sistematica de métodos mistos identificou que a nao conclusao do
tratamento ¢ influenciada por fatores relacionados ao sistema de saude, como a oferta e
o0 acesso limitados a medicacdo (penicilina benzatina) e sistemas de acompanhamento
inadequados. Adicionalmente, barreiras socioecondmicas — como transporte, baixo
nivel educacional e o atraso na apresentacdo aos servigos, particularmente no pré-natal
— desempenham um papel central, especialmente em estudos focados em gestantes

(TOBIN et al., 2025).
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De forma complementar, uma revisao sistematica realizada no Brasil identificou
diversas e complexas falhas no tratamento da sifilis em gestantes, destacando como
fatores cruciais a insegurancga profissional e as iniquidades socioecondmicas e culturais.
No ambito da assisténcia, muitos profissionais de saude demonstram receio em
administrar a penicilina benzatina devido ao risco de reagdes anafilaticas, apesar de
serem eventos raros. Soma-se a isso a limitagdo da autonomia profissional, visto que
parte da equipe de enfermagem opta por ndo prescrever ou administrar o medicamento
sem a autorizagdo médica. Contudo, a falha mais significativa esta relacionada ao
tratamento negligenciado ou inadequado das parcerias sexuais, que atinge mais da
metade dos parceiros e se configura como um importante fator de risco para a
reinfeccdo da gestante. Paralelamente, a desinformacdo também afeta as mulheres
gravidas, comprometendo a conclusdo do tratamento medicamentoso. O estudo enfatiza
que essa problematica ¢ agravada pela associagdo entre baixa escolaridade e idade mais
jovem, parcela da populacdo nas quais o desconhecimento sobre o processo de satde e
doenca ¢ mais evidente. Essa vulnerabilidade, somada a educacdo sexual precéria nas
escolas, impacta diretamente na percep¢do de autocuidado e no aumento de relagdes
sexuais desprotegidas, evidenciando as fragilidades e os tabus sociais que perpetuam a
propagacao da sifilis no pais (FERNANDES et al., 2024).

De maneira correlata, estudo realizado com mulheres trans e travestis (MTT)
entre 2019 e 2021 em cinco capitais brasileiras (CARREIRA et al., 2024) evidenciou
um preocupante cendrio de sifilis nessa populagdo, marcado por baixa adesdo ao
tratamento. Mais de um ter¢o das participantes com diagndstico prévio relataram nao ter
iniciado ou concluido a terapéutica, resultado semelhante ao observado em pesquisa
realizada no Peru em 2015, onde dificuldades equivalentes foram relatadas entre MTT e
HSH (TANG et al., 2015). A experiéncia de agressdo verbal mostrou-se associada a
menor probabilidade de conclusdo do tratamento, refletindo o contexto de discriminagao
e violéncia interpessoal enfrentado por essa populacdo. De acordo com o estudo
brasileiro, muitas MTT evitam buscar atendimento por medo de estigma e preconceito
nos servicos de saude, o que compromete tanto o diagndstico quanto a adesdo
terapéutica. A complexidade do tratamento da sifilis também representa um obstéaculo,
especialmente em casos de sifilis latente, que exigem trés injecdes semanais de
penicilina ou um regime oral prolongado com doxiciclina, de dificil adesao devido aos
efeitos colaterais e a posologia frequente. Ademais, o uso de silicone industrial, pratica

comum entre MTT, dificulta a aplica¢do IM da penicilina, exigindo técnicas especificas
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que muitos profissionais de saude nao dominam. Outros fatores estruturais — como
servicos pouco acolhedores, assédio no transporte, falta de recursos financeiros e
horarios de funcionamento incompativeis com o trabalho — reforcam as barreiras no
acesso ¢ na continuidade do cuidado (CARREIRA et al., 2024).

Diante dessas limitagdes terapéuticas e estruturais, intensifica-se a busca por
abordagens farmacoldgicas mais simples, seguras e menos dolorosas, capazes de
favorecer a adesdo ao tratamento. Nesse sentido, pesquisas recentes t€ém explorado a
infusdo subcutanea de penicilina em altas doses como alternativa promissora ao regime
IM convencional. Um estudo de Fase I, realizado na Australia e publicado em agosto de
2025, demonstrou que a infusdo subcutanea de altas doses de benzilpenicilina benzatina,
aplicada na regido inferior do abdomen por meio de um cateter subcutdneo a uma taxa
de 0,51 mL/min, retarda a absorc¢ao sist€émica da penicilina, o que poderia ser
explorado para administrar todo o tratamento em uma unica consulta (KADO et al.,
2023). Para contextualizar, a modelagem farmacocinética sugere que o regime atual de
trés doses de 2,4 milhdes de unidades de penicilina IM, administradas semanalmente,
mantém as concentragdes plasmaticas do medicamento acima de 18 ng/mL por cerca de
seis semanas. No estudo, voluntarios receberam infusdo subcutanea de 7,2 milhdes de
unidades de benzilpenicilina benzatina, com foco na profilaxia secundaria da febre
reumatica aguda. Os resultados foram animadores: a infusdo subcutanea de dose tinica
prolongou em aproximadamente sete dias as concentragdes plasmaticas acima da meta
(18 ng/mL), em comparacdo com o tratamento padrao. Nao houve eventos adversos
graves durante as 16 semanas de acompanhamento e a maioria relatou dor minima,
comprovada por meio de escalas quantitativas de dor e entrevistas qualitativas. Dessa
forma, a infusdo subcutinea de benzilpenicilina benzatina parece uma alternativa
promissora como opg¢ao segura € toleravel para o controle da sifilis, ao favorecer a
adesdo e a conclusdo do tratamento. Atualmente, um ensaio clinico de Fase Ila
encontra-se em andamento para avaliar especificamente a seguranga, a tolerabilidade e a
eficacia dessa infusdo no tratamento da sifilis ndo associada ao sistema nervoso central
(ANZCTR, 2024). Complementarmente, um subestudo vinculado a esse ensaio analisou
a experiéncia de pacientes de clinicas de saude sexual que receberam infusdes
subcutaneas de benzilpenicilina benzatina, destacando a menor dor e maior
conveniéncia em comparacao a inje¢ao IM tradicional, sugerindo que a infusdo
subcutanea pode representar uma alternativa mais toleravel e aceitavel para o tratamento

da sifilis ndo relacionada ao sistema nervoso central. Apesar do niimero reduzido de
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participantes (n = 9), o estudo mostrou preferéncia consistente pela nova modalidade,
reforcando seu potencial para melhorar a adesdo terapéutica e, consequentemente, o

controle da infeccao (WALLEY et al., 2025).

5.6 PROFILAXIA

O uso da doxiciclina como profilaxia para ISTs bacterianas, nas modalidades
pos-exposicao (Doxi-PEP) e pré-exposicao (Doxi-PrEP), representa uma estratégia
recente avaliada em ensaios clinicos randomizados abertos, principalmente entre HSH e
mulheres transgénero. A Doxi-PEP consiste na administracdo preventiva de uma dose
unica de 200 mg de doxiciclina nas primeiras 24 horas (até no maximo 72 horas) apds
uma relacdo sexual de risco. J& a Doxi-PrEP refere-se ao uso continuo de 100 mg
diarios de doxiciclina, com o mesmo objetivo preventivo.

Um dos primeiros estudos a explorar essa abordagem foi publicado em 2015 e
envolveu 30 HSH vivendo com HIV e histérico prévio de sifilis. Nesse ensaio, a
profilaxia diaria com 100 mg de doxiciclina reduziu o risco de novas ISTs bacterianas,
incluindo infec¢des por Treponema pallidum, Chlamydia trachomatis e Neisseria
gonorrhoeae, ao longo de 48 semanas de acompanhamento (BOLAN et al., 2015).

O estudo ANRS IPERGAY, conduzido na Franga e publicado em 2018, avaliou
232 HSH em uso de PrEP para HIV, randomizados para receber 200 mg de Doxi-PEP
entre 24 e 72 horas apds o contato sexual, comparados a um grupo controle sem
profilaxia. Os resultados mostraram uma redu¢ao aproximada de 73% no risco de sifilis
entre os participantes que utilizaram Doxi-PEP (MOLINA et al., 2024).

De forma semelhante, um ensaio clinico norte-americano publicado em 2023
avaliou 501 HSH e homens vivendo com HIV com histérico de IST bacteriana,
submetidos ao mesmo regime profilatico. Verificou-se uma reducdo de 87% na
incidéncia de sifilis na coorte em uso de PrEP e 77% entre os participantes vivendo com
HIV (LUETKEMEYER et al., 2023).

O estudo DOXYVAC, apresentado em 2024, reforgou esses achados: entre 502
participantes acompanhados por um periodo mediano de nove meses, a incidéncia
combinada de clamidia ou sifilis foi de 8,8 casos por 100 pessoas-ano no grupo Doxi-
PEP, em comparacao com 53,2 por 100 pessoas-ano no grupo controle — uma redugdo
relativa de 83,5% (MOLINA et al., 2024).

Por outro lado, um ensaio clinico conduzido no Quénia e publicado em 2023
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avaliou o uso de Doxi-PEP em mulheres cisgénero em uso de PrEP para HIV, mas nao
encontrou redugdo significativa na incidéncia de ISTs. A baixa adesdo ao regime foi
apontada como principal fator de insucesso. Amostras de cabelo das participantes foram
coletadas trimestralmente para avaliagdo objetiva do uso da medicagdo e a doxiciclina
foi detectada em apenas 58 de 200 amostras de cabelo (29%), sugerindo que a baixa
adesdo a doxiciclina pode ter resultado em falha (STEWART et al., 2023). Dessa forma,
sdo necessarios mais estudos para determinar a eficacia da Doxi-PEP em mulheres
cisgénero.

Em contrapartida, um estudo retrospectivo japonés com 40 trabalhadoras do
sexo cisgénero, realizado entre 2022 e 2023, revelou que o uso da doxiciclina pré-
exposicdo (Doxi-PrEP diéria na dose de 100 mg) reduziu a incidéncia geral de ISTs de
232,3 para 79,2 por 100 pessoas-ano, eliminando completamente os casos de sifilis. O
estudo também relatou alta adesdo, auséncia de eventos adversos graves e boa aceitagao
do tratamento (ABE et al., 2025).

Os eventos adversos mais frequentemente associados ao uso de doxiciclina
incluem sintomas gastrointestinais e fotossensibilidade. As manifestagdes
gastrointestinais, em geral leves a moderadas, englobam nauseas (4-33%), dor
abdominal (12-33%), vOmitos (4-8%) e diarreia (6-7,5%). A fotossensibilidade
constitui outro efeito adverso relevante. Em pessoas que fazem uso de doxiciclina, a
exposicao da pele a luz solar pode desencadear erupgdo eritematosa, relatada em 7,3% a
21,2% dos casos, variando conforme a populacdo estudada. Individuos com pele mais
clara parecem ser mais suscetiveis a esse efeito, devendo evitar a exposicao solar direta
ou adotar medidas de protecdo — como filtros solares e roupas adequadas — quando a
exposicdio ndo puder ser evitada (ACADEMIAS NACIONAIS DE CIENCIAS,
ENGENHARIA E MEDICINA, 2020, cap. 7).

Com base nessas evidéncias, o Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) passou a recomendar, em 2024, que profissionais de satde orientem HSH e
mulheres transgénero com historico de pelo menos uma IST bacteriana nos ultimos 12
meses sobre os beneficios e riscos do uso de Doxi-PEP. A profilaxia deve ser feita com
200 mg de doxiciclina em dose Unica, administrada em até 72 horas apds sexo oral,
vaginal ou anal, respeitando o limite de 200 mg por dia, com reavaliagdo da necessidade
a cada 3 a 6 meses (BACHMANN et al., 2024). No entanto, o CDC destaca que ainda
ndo ha evidéncias suficientes para recomendar a Doxi-PEP para mulheres cisgénero,

homens heterossexuais cisgénero, homens transgénero ou pessoas nao bindrias
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designadas do sexo feminino ao nascer, devendo o uso nessas populacdes ser avaliado
caso a caso, com base em decisdo compartilhada entre profissional e paciente.

Pesquisas futuras devem investigar os impactos a longo prazo na resisténcia
antimicrobiana e no microbioma, considerando também que a prevencdo de ISTs pode
reduzir o uso global de antibidticos, em consonancia com os principios da gestdo

antimicrobiana racional (WU et al., 2025).

5.7 POLITICAS PUBLICAS E DESAFIOS

O enfrentamento da sifilis no Brasil exige uma abordagem multifacetada que
integra politicas publicas, inovagdo tecnologica e o enfrentamento de persistentes
desafios sociais e comportamentais. O objetivo principal ¢ interromper a cadeia de
transmissao da doenca, reduzir sua morbimortalidade e alcancar a eliminacao da sifilis
congénita como um problema de satide ptblica nacional. As diretrizes de prevencao sao
claras e diferenciadas, sendo as agdes de combate a sifilis adquirida centradas na pessoa
€ em suas praticas sexuais. Para isso, sdo fundamentais a orientagao sobre o uso correto
de preservativos, a adesdo completa ao tratamento € o acompanhamento e tratamento
das parcerias sexuais, mesmo com resultados iniciais negativos, dada a possibilidade de
infec¢do recente (BRASIL, 2024d).

No entanto, o desafio ¢ substancial: os resultados da Pesquisa Nacional de Saude
realizada em 2019 indicam que apenas 22,8% dos adultos afirmaram utilizar
preservativos em todas as relagdes sexuais, enquanto mais da metade (59%) nao fez uso
em nenhuma relagdo nos 12 meses anteriores a pesquisa. O uso ¢ mais comum entre
jovens de 18 a 29 anos (36,5%), reduzindo-se significativamente com o avanco da
idade, chegando a 11,6% entre pessoas com 60 anos ou mais. Homens relataram uso
ligeiramente maior (24,4%) do que mulheres (20,9%), e pessoas de cor preta (25,2%)
apresentaram propor¢do superior a de brancos (21,6%). Quanto a escolaridade, o uso
aumenta conforme o nivel de instrug¢do, sendo mais elevado entre aqueles com ensino
médio completo ou superior incompleto (26,2%). Nao houve correlagdo direta entre uso
e renda, mas observou-se que apenas 10,7% da populacdo recorreu aos servicos
publicos de saude para obter preservativos, sobretudo homens, pessoas negras e de
menor renda (IBGE, 2020). Essa constatacdo evidencia a necessidade de fortalecer as
politicas publicas de saude sexual e reprodutiva, promovendo maior acesso ¢

conscientizagdo em todas as faixas etarias.
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No que tange a sifilis na gestagdo e a prevencao da sifilis congénita, as medidas
de prevencao devem abranger o periodo antes, durante e apos a gravidez. As estratégias
de controle da sifilis congénita incluem a abordagem centrada na pessoa e em suas
praticas sexuais, a testagem regular de mulheres em idade fértil e suas parcerias, a
realizagao de testes durante todas as fases da gestagdo e o manejo clinico-laboratorial
adequado de gestantes e recém-nascidos (BRASIL, 2024d).

Essa atencdo ¢ critica, pois a persisténcia da sifilis congénita, uma condi¢ao
evitavel por meio de diagnostico e tratamento adequados, revela fragilidades na atengao
materno-infantil, especialmente no pré-natal. Observam-se lacunas no conhecimento das
gestantes sobre a doenga e suas complicagdes, além de um pré-natal inadequado, que se
associa a vulnerabilidades sociais. O estudo “Sé sei que ¢ uma doenga: conhecimento de
gestantes sobre sifilis” analisou o nivel de conhecimento de gestantes atendidas em uma
unidade de Atencdo Primaria a Saude do Rio Grande do Sul acerca da sifilis e das
orientagdes recebidas durante o pré-natal. A pesquisa revelou que as participantes
apresentavam conhecimento restrito sobre a doenca, limitando-se a reconhecer a sifilis
como uma infeccao sexualmente transmissivel e apontando o uso do preservativo como
principal forma de prevencdo — ainda que muitas nao o utilizassem em relagdes
estaveis. Observou-se também desconhecimento sobre a sifilis congénita, suas
complicacdes para o bebé e o tratamento adequado, além da falta de informagdo sobre
exames diagnosticos, como o0 VDRL (GOMES et al., 2021).

Os achados evidenciam falhas ou brechas nas orientacdes fornecidas pelos
profissionais de saude durante o pré-natal e ressaltam a necessidade de agdes educativas
sistematicas que promovam o empoderamento das gestantes e fortalecam o papel da
APS como agente de educagdao e prevengdao. Embora o Brasil apresente aumento
progressivo na cobertura do pré-natal, com crescimento da propor¢ao de mulheres
acompanhadas na Atencdo Priméria a Saude, persistem desigualdades regionais e de
qualidade na assisténcia. Estudos apontam que a inadequagdo do pré-natal estd
associada a fatores como baixo Indice de Desenvolvimento Humano Municipal, idade
materna inferior a 20 anos, baixa escolaridade, raga/cor ndo branca e auséncia de
companheiro, refletindo vulnerabilidades que se relacionam diretamente com a
ocorréncia da sifilis gestacional e congénita (RAMOS JUNIOR, 2022).

O enfrentamento da sifilis, portanto, demanda agdes equitativas, reforcando a
importancia da Aten¢do Primdria a Satde para populagdes vulnerabilizadas, onde a

doenca tem maior prevaléncia. Tais esfor¢os estdo em consonadncia com as
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recomendacgdes da Organizagdo Mundial da Saude (OMS, 2022), que enfatizam a
necessidade de integrar acdes de prevengdo, diagndstico e tratamento aos servigos de
atencdo primdria e saide materno-infantil, com vistas a eliminagdo da transmissao
vertical até¢ 2030. A estratégia propde ampliar o rastreamento universal para gestantes e
populagdes vulneraveis, assegurando testagem precoce e tratamento imediato com
penicilina benzatina. Também orienta fortalecer a participacdo dos parceiros sexuais no
cuidado, garantir o acesso equitativo a insumos de qualidade, como testes rapidos e
medicamentos, € aprimorar os sistemas de vigilancia e informagdo em saude para
monitorar casos e desfechos, incluindo sifilis congénita. Além disso, recomenda-se
investir em pesquisas e no desenvolvimento de novas terapias eficazes, bem como
promover a integracdo das agdes contra sifilis, HIV e hepatites virais em uma
abordagem centrada na pessoa, livre de estigma e discriminagdo. Para suprir essas
demandas, as agdes governamentais tém se fortalecido através da ampliacao da oferta de
insumos estratégicos. O Ministério da Saide mantém uma politica continua de
distribuicdo gratuita e diversificada de preservativos e, em 2024, o Brasil distribuiu
mais de 384 milhdes de preservativos externos e cerca de 5,6 milhdes de preservativos
internos de latex e borracha nitrilica (BRASIL, 2024i; BRASIL, 2024h; BRASIL,
2024g).

A introducdo de novos modelos, como as versdes texturizada e fina, busca
aumentar a adesao ao uso entre jovens e visa estimular o uso continuo e correto do
preservativo, tornando-o mais atraente e atendendo as diferentes preferéncias da
populacdo. A expectativa ¢ atingir 400 milhdes de unidades distribuidas até¢ o fim de
2025, fortalecendo as acgdes de prevencdo do HIV, hepatites virais, sifilis e outras ISTs
(BRASIL, 2025a).

O Ministério da Saude mantém também a constante distribuicao de testes
rapidos e, de 2019 até o presente, distribuiu mais de 75 milhdes de testes, sendo 14,1
milhdes em 2023, 12,1 milhdes em 2024 ¢ 11,5 milhGes até setembro de 2025
(BRASIL, 2023; BRASIL, 2024f; BRASIL, 2025c). Além disso, desde 2024, o
Ministério da Saude passou a disponibilizar o teste rapido DUO HIV/Sifilis, com a
distribuicdo de 3,1 milhdes de unidades em 2024 e 4,3 milhdes até setembro de 2025
(BRASIL, 2024¢; BRASIL, 2025b).

Complementarmente a essas politicas, o pais tem investido em inovagao
tecnologica e pesquisa. O projeto “Sifilis Nao”, desenvolvido pelo Ministério da Saude

em parceria com a OPAS e a Universidade Federal do Rio Grande do Norte (UFRN),
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por meio do Laboratorio de Inovagao Tecnologica em Saude (LAIS/Ebserh) surge com
a promessa de transformar o cenario nacional da doenga ao unir comunicagao, ciéncia e
tecnologia na luta contra a sifilis (SIFILIS NAO, 2025). As campanhas nacionais do
projeto — como “Teste, trate e cure”, “Lembre de se cuidar”, “Sifilis. Eu sei. Vocé
sabe?”, “Vamos cuidar agora!” e “Se joga para a vida” — tém como objetivo informar,
alertar e conscientizar a populagdo sobre os riscos e formas de prevencdo da sifilis,
combatendo o estigma e promovendo a responsabilidade compartilhada entre
profissionais de saude, gestantes, parceiros, jovens e toda a comunidade.

No eixo tecnologico, destaca-se o SALUS, uma solugdo digital criada pelo LAIS
no ambito do projeto “Sifilis Ndo”, voltada ao diagnostico e monitoramento inteligente
dos casos de sifilis adquirida, gestacional, congénita e de criancas expostas. O SALUS
integra informacgdes entre a Atengdao Primaria e a Vigilancia em Saude, permitindo o
cruzamento inteligente de dados, identificacdo em tempo real de usuérios ndo tratados e
acompanhamento do tratamento e controle de cura (SALUS, 2025). A ferramenta
qualifica o processo de notificagdo e monitoramento, sem substituir o SINAN,
complementando-o. Os dados inseridos na plataforma sao organizados automaticamente
no formato das fichas de notificagdo, facilitando a inclusdo posterior no SINAN e
contribuindo para a melhoria da qualidade das informacdes epidemioldgicas e do
planejamento em saude. Além disso, o sistema permite visualizagdo georreferenciada
dos casos, geracao de relatorios e painéis de indicadores em tempo real, otimizando a
tomada de decisdo e o repasse de recursos.

No campo da pesquisa, a Fiocruz lancou, em 2025, a Rede-Sifilis, voltada ao
desenvolvimento cientifico e tecnoldgico sobre a transmissao vertical da doenga, com o
intuito de preencher lacunas de conhecimento e contribuir para a eliminagdo da sifilis
congénita como problema de satide publica até 2030, em consonancia com o Programa
Brasil Saudavel (FIOCRUZ, 2025).

Essas iniciativas, somadas, representam um modelo de integracdo entre
promocao da satde, educacdo, inovagdo tecnologica e pesquisa cientifica, refor¢ando o
compromisso nacional com a prevengao, diagnostico precoce, notificacdo qualificada e
cuidado continuo das pessoas afetadas pela sifilis no Brasil.

Por fim, o Brasil avalia novas fronteiras preventivas, como o uso da doxiciclina
como profilaxia pos-exposi¢ao (Doxi-PEP), que, como mencionado anteriormente,
demonstrou alta eficacia na reducdo da sifilis em ensaios clinicos com populacdes

especificas. A adogdo dessa estratégia ¢ pauta de discussdo entre especialistas do
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Ministério da Saude e segue em avaliagdo pela Comissdao Nacional de Incorporacdo de
Tecnologias no Sistema Unico de Satude (Conitec/DGITS), representando um modelo
de integracdo entre promocao da saude, inovagdo tecnologica e pesquisa, crucial para
promover uma resposta sustentada e baseada em evidéncias ao controle da doenga

(BRASIL, 2024a).

6 CONCLUSAO

A sifilis permanece como um dos principais desafios da saude publica
contemporanea, apesar da existéncia de diagndstico simples, tratamento eficaz e
estratégias globais de eliminacdo. A persisténcia e o recrudescimento dos casos de sifilis
adquirida, gestacional e congénita no Brasil evidenciam que o enfrentamento da doenca
extrapola a esfera biomédica, refletindo desigualdades sociais, falhas na educagdo em
saude e fragilidades nos servigos de atencao primaria. A analise dos dados recentes
demonstra que, embora o pais tenha avangado na amplia¢do da testagem e na vigilancia
epidemioldgica, ainda hé entraves significativos no rastreamento de gestantes, na adesdo
ao tratamento com penicilina benzatina € no acompanhamento dos parceiros sexuais. O
controle efetivo da sifilis exige um conjunto de a¢des integradas: fortalecimento da
Atencao Primadria a Saude, capacitagdo continua de profissionais, garantia de insumos e
medicamentos, e campanhas educativas voltadas a populacdo. Nesse contexto, torna-se
fundamental investir em pesquisas que superem as lacunas ainda presentes na literatura,
especialmente aquelas relacionadas a adesdo terapéutica, a efetividade de alternativas
farmacoldgicas emergentes e a avaliacdo de estratégias inovadoras de prevengao.
Somente por meio da integra¢do entre tecnologia, politicas publicas intersetoriais e
praticas clinicas atualizadas sera possivel alcancar a eliminacao da sifilis congénita ¢ a
reducdo sustentavel da transmissao da doenca, promovendo assim um impacto real na

saude publica.
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