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RESUMO

Introducédo: A infeccdo em gestantes por Chlamydia trachomatis € um grande
problema de saude publica e que ndo raramente tem como conseqiéncia a
ocorréncia de abortos. Objetivos: Conhecer a prevaléncia de infeccdo por
Chlamydia trachomatis em gestantes e abortos, por faixa etaria e municipio de
residéncia no Mato Grosso do Sul, de 2005 a 2007. Método: Realizou-se estudo
epidemioldgico descritivo. Examinaram-se 74.701 cartdes do Programa de Protecdo
a Gestante, juntamente com dados dos resultados de testes laboratoriais
(Enzimaimunoensaio) em papel de filtro; nos resultados positivos realizaram-se
testes soroldgicos confirmatérios. Empregou-se o teste Qui-quadrado (X?), com 95%
confiabilidade na analise dos dados. Resultados: Encontrou-se uma prevaléncia de
infeccdo por C. trachomatis de 6,64% e taxa de infec¢@o na faixa etaria de 20 a 35
anos de 6,8% e OR 1,07 (p=0,002). A frequéncia de infeccado e abortos relatados
anteriormente foi de 6,77% com OR 1,2 (p<0,0001). Conclusdes: A prevaléncia de
infeccd@o por C. trachomatis nas gestantes pesquisadas no Mato Grosso do Sul esta
em conformidade com as taxas brasileiras. Verificou-se que existem diferencas na
ocorréncia de abortos entre os municipios localizados em diferentes areas do
Estado, microrregido de influéncia de Campo Grande, assentamentos e areas

indigenas.

Palavras-chave: Chlamydia trachomatis, gestantes, sangue-seco em papel-filtro,

prevaléncia, abortos, screening pré-natal.



ABSTRACT

Introduction: The infection in pregnant women for Chlamydia trachomatis is a major
public health problem and not rarely has to occur as a result of abortions.

Objectives: To know the prevalence of C. trachomatis infection in pregnant women
and abortions, by age and city of residence in Mato Grosso do Sul, between 2005
and 2007. Method: There was descriptive epidemiological study. Were examined to
74,701 collection cards of the Pregnancy Protection Program, together with data of
the results of laboratory tests (Enzyme immunoassay) in tissue dried blood filter
paper; the positive results were confirmed by serological tests. We applied the Chi-
square (X%), with 95% confidence in the analysis of data. Results: We found a
prevalence of infection by C. trachomatis of 6.64% and rate of infection in age from
20 to 35 years of 6.8%, OR 1.07 (p = 0002). The frequency of infection and abortions
reported previously was 6.77% with OR 1.2 (p <0.0001). Conclusions: The
prevalence of infection by C. trachomatis in pregnant women searched in Mato
Grosso do Sul is in accordance with the Brazilian rates. It was found that there are
differences in the occurrence of abortions among cities in different areas of the state,

micro regions by influence of Campo Grande, settlements and indigenous areas.

Key-words: Chlamydia trachomatis, pregnant women, dried blood on filter paper,

prevalence, abortion, pre natal screening.
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1 INTRODUCAO

7

A mulher é reconhecida como peca fundamental no controle de Doencas
Sexualmente Transmissiveis (DSTs), e suas gestacOes sdo influenciadas por varios
fatores, que vao desde os biolégicos, sociais até os econémicos (TREVISAN et al.
2002).

A Conferéncia Nacional sobre Populacdo e Desenvolvimento, realizada no
Cairo em 1994, veio para afirmar os direitos sexuais e reprodutivos das mulheres
como direitos humanos e recomenda aos Estados a atencéo para que esses direitos
possam ser ofertados para sua populacéo.

O Estado Brasileiro, desde entdo, assumiu compromisso com a garantia de
saude de mulheres e homens e, para tanto, possibilita acdes para que os individuos
possam vivenciar com plenitude e saude sua sexualidade e decidirem, livre e
conscientemente, ter ou ndo filhos. Para tanto, homens e mulheres tém direito ao
acesso a informacdes necessarias para a realizacdo de suas decisdes reprodutivas,
bem como a possivel tratamento digno e de qualidade, caso este se faga necessério
(BRASIL, 2005).

O abortamento representa grave problema de saude publica de paises em
desenvolvimento, inclusive no Brasil, com discussdes envolvendo mdltiplos e
complexos fatores (BRASIL, 2005).

A presenca de alguma DST em mulheres em gestagcéo € um fator de grande
preocupacao, ja que podem ocorrer alteracdes fisiolégicas que dificultam o manuseio
da paciente e a presenca do feto pode limitar o tratamento da doenca. Por outro
lado, o periodo de gestacédo leva a gestante a uma procura ao servi¢co de saide com
maior freqiéncia, possibilitando maior oportunidade de diagndstico e tratamento da
DST (VERONESI & FOCACCIA, 2002).

A Clamidia € uma DST extremamente comum, que pode causar danos aos
orgaos reprodutivos femininos e masculinos (CDC, 2005).

A espécie Chlamydia trachomatis pode causar uretrites e cervicites, e
sequelas que incluem doenca inflamatoéria pélvica (PID), gravidez ectépica, artrites
reativas e, em homens, também epididimites e proctites (PAAVONEN & KRAUSE,
1999).
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Dentre esses danos, podem-se citar complicacdes irreversiveis como
infertilidade, e, também, pacientes com clamidia tém maior propensdo a adquirir a
Sindrome da Deficiéncia Imuno Adquirida (SIDA), e no caso de gestantes infectadas
pelo HIV e associada a infec¢do por clamidia, o risco de transmisséo do HIV para o
bebé aumenta (CDC, 2005).

PAAVONEN & KRAUSE (1999) refere que resultados de adversidades em
gestacOes sdo outras complicacbes maiores de infecgdes clamidiais. Gestacoes
ectOpicas sdo as maiores causas de mortalidade materna no primeiro trimestre de
gravidez em paises em desenvolvimento. Também ha evidéncias de que C.
trachomatis pode contribuir para outras complicacbes em gestacdes, inclusive
roturas prematuras de membranas, partos prematuros, baixo peso do bebé ao
nascimento e abortos. Os autores também sugerem que abortos e abortos habituais
podem ser induzidos por infec¢des assintomaticas por C. trachomatis através de
mecanismos imunoldgicos.

O Programa Estadual de Protecdo a Gestante de Mato Grosso do Sul (PPG-
MS) foi implantado pela Secretaria de Estado de Salude em parceria com o Instituto
de Pesquisas, Ensino e Diagnosticos da Associacdo de Pais e Amigos dos
Excepcionais (IPED — APAE) de Campo Grande — MS, em Outubro de 2002. Os
objetivos deste programa sao facilitar o acesso das gestantes aos exames pré-
natais; conhecer o perfil epidemiolégico dos agravos nesse contingente, subsidiando
intervencdes em saude publica; aumentar a cobertura de gestantes testadas durante
o periodo gestacional; proporcionar reducdo de transmissédo vertical para as
patologias triadas; diminuir o nimero de criancas portadoras de necessidades
especiais e reduzir a morbi-mortalidade materno-infantil (DAL FABBRO et al., 2005).

Segundo dados publicados do PPG, 42,91 % das gestantes que tiveram
alguma patologia com diagnéstico confirmado declaram abortos anteriores a atual
gestacao, indice considerado muito alto (SOUZA, 2003), e segundo VERONESI &
FOCACCIA (2002) a presenca dessa doenca pode ndo s6 causar o nascimento pre-
termo como também levar a abortos ndo solucionados.

Também se verifica que o Ministério da Salde preconiza o diagndstico ndo sé
dos portadores sintomaticos de DST, mas também de pacientes assintomaticos.
Como estratégia de prevencdo em saude, pode verificar-se o rastreamento de DST

como a clamidia em servico pré-natal. Esta é uma estratégia de fundamental
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importancia, pois com isso individuos em situacéo de risco teriam uma oportunidade

de aconselhamento e/ou diagndstico (BRASIL, 2001).
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

As infec¢des por Chlamydia trachomatis sé@o relatadas desde a Antiguidade,
tendo sido encontrados relatos na China Antiga e no Egito (SCHACHTER, 1990).
Doencas e cegueira como complicacdo por esta bactéria sdo descritos desde o séc.
XVII. Na Europa, o tracoma, complicacdo ocular desenvolvida pela Chlamydia
trachomatis, tornou-se altamente prevalente durante as guerras napolebnicas, entre
civis e militares, levando um grande numero de pessoas a cegueira (VERONESI &
FOCACCIA, 2002).

Com a colonizacdo européia, o tracoma se espalhou no continente
americano e na segunda metade do Século XIX ja era encontrado no mundo todo. A
epidemiologia da C. trachomatis foi descrita décadas antes do isolamento desta
bactéria. Halberstaedter e Prowasek visualizaram pela primeira vez as inclusdes
intracitoplasméticas em 1907 e nos anos de 1909-1911 descreveram 0 mesmo
padrdo citoldgico em infec¢des oculares ndo gonocdcicas e em secre¢des do trato
genital de méaes que geraram criancas infectadas (VAZ et al, 1999). Com a melhoria
das condicdes de vida durante o Século XX, desapareceu da Europa, da América do
Norte e do Japéo (BRASIL, 2005).

A doenca foi introduzida no Brasil, a partir do Século XVIII, no Nordeste, onde
se estabeleceram os primeiros focos de tracoma no Pais, sendo o mais famoso o
foco do Cariri, no sul do Ceara. Os focos de Sao Paulo e Rio Grande do Sul, que
surgiram com o aumento da imigracdo européia para esses dois estados, a partir da
segunda metade do Século XIX, também contribuiram para a disseminacdo da
doenca no Pais. A expansdo da fronteira agricola em direcdo ao oeste foi fator
determinante para que o tracoma se espalhasse em praticamente todo o Brasil.
(BRASIL, 2005).

2.1 Biologia celular da Chlamydia trachomatis

Chlamydia spp. sao bactérias intracelulares, que necessitam obrigatoriamente
viver no interior de células para poderem se multiplicar (BECKER, 1978;
PAAVONEN & KRAUSE, 1999, ). As clamidias sdo os patdgenos bacterianos
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humanos mais comuns (SCHACHTER, 1990). Por ser uma eubactéria de tamanho
extremamente pequeno, foi considerada como virus por algum tempo (BECKER,
1978; BLACK, 1997; VERONESI & FOCACCIA, 2002,).

Os organismos pertencentes ao género Chlamydia sp s&o classificados

segundo chave taxondmica como se segue:

Ordem: Chlamydiales
Familia: Chlamydiaceae
Género: Chlamydia

Espécies:  Chlamydia trachomatis
Chlamydia psittaci
Chlamydia pneumoniae (TWAR)

Chlamydia pecorum

A espécie C. psittaci € mundialmente distribuida entre passaros e primatas,
mas pode acidentalmente infectar o homem, produzindo ornitose ou psitacose. Em
mulheres adultas pode causar aborto. A C. pneumoniae € responsavel por quadros
de faringites, bronquites, pneumonia severa, e conjuntivites, acometendo criangas e
adultos de ambos os sexos (BLACK, 1997; VERONESI & FOCCACIA, 2002).

Todas as clamidias possuem um antigeno comum e multiplicam-se no
citoplasma das células hospedeiras eucariotas através de um ciclo distinto de
desenvolvimento. Possuem caracteristicas comuns as bactérias Gram-negativas, por
possuirem um envelope composto por duas membranas tri laminares, que carecem
de mecanismos para producdo de energia metabdlica e que, portanto, ndo podem
sintetizar ATP (Adenosina Tri-Fosfato). Este defeito as obriga a ter uma existéncia
intracelular restrita, onde a célula hospedeira é que fornece 0s compostos
intermediarios ricos em energia (JAWETZ et al, 1998; SEADI et al, 2001).

Esta bactéria possui um ciclo de vida composto por diferentes formas
estruturais. Neste ciclo de vida a particula infectante é o corpusculo ou corpo
elementar (EB). Os corpusculos elementares liberam substancias que estimulam o
processo de fagocitose pela célula hospedeira, e em seguida, uma vez dentro da
célula, comeca a se desenvolver, aumentar de tamanho e a se dividir (Corpusculo
reticulado — RB). Finalmente, completando seu ciclo de vida, forma o Corpusculo de

Incluséo (CI), que é representado por um saco repleto de corpusculos elementares.
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Estes CE recém-formados podem ser liberados da célula hospedeira, infectando
novas células. O ciclo de desenvolvimento tem duracéo de 24-48 horas (JAWETZ et
al, 1998).

EB: corpo elementar (forma infecciosa)

OO

Adesao

N

Receptorda célula
. hospedeira

Células epiteliais da mucosa Lise da célula

urogenital )
RB: corpo reticular

(forma intracelular)

Figura 1 Ciclo de desenvolvimento da Chlamydia trachomatis (SEADI et al, 2001).

Exames de suspensdes altamente purificadas de clamidias indicaram que
estas possuem uma parede celular externa que se assemelha as paredes celulares
de bactérias Gram-negativas. Estas possuem alto teor de lipidios, com parede
celular rigida, mas ndo contém um peptideoglicano bacteriano tipico; por isso, pode
ser provavel que haja uma matriz ligada a tetrapeptideos (JAWETZ et al, 1998).

Sao encontradas em clamidias as proteinas ligadoras de penicilina, por isto a
formacdo da parede celular destes microorganismos € inibida por penicilinas e
outros farmacos que inibem a transpeptidacdo do peptideoglicano bacteriano. O
DNA e RNA destes microorganismos encontram-se nos corpusculos reticulares e
elementares. Os corpusculos reticulados possuem quatro vezes mais RNA que DNA,
enguanto que os elementares tém quantidades iguais de DNA e RNA (JAWETZ et
al, 1998).

Normalmente, os tecidos humanos a serem infectados sdo os tecidos
epiteliais simples colunares da endocérvix feminina e uretra masculina. Dentro

destas células, produz o ciclo de desenvolvimento de producdo de corpos
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elementares para infeccdo de células epiteliais vizinhas. No local da infec¢do, ha
uma resposta inflamatéria causando edema, vermelhiddo e pode haver descarga
purulenta (Cervicite Mucoprurulenta). Todavia, apesar do local inicial de infecgao,
podem ser encontradas formas subclinicas de infeccdo, em 70 a 90% das mulheres
e 30 a 50% dos homens (BRUNHAN & REY-LADINO, 2005).

Normal mucosa Infected mucosa

Salpingitis

Faliopian tube
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,"f \ .
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Epithelial call
LamnspoRi—— Y O L M SRR !
Figura 2 Infecgéo do trato genital feminino por Chlamydia trachomatis: Os

corpos elementares da C. trachomatis infectam as células epitelias colunares do
cérvix. A bactéria pode ascender para o endométrio, tubas uterinas, causando PID,
salpingites, secrecdes e oclusdes, que podem complicar para uma gestacéo
ectépica. A inflamacéo é caracterizada por um influxo de macrofagos e neutroéfilos
e formacgdes de locais indutores de resposta imunoldgica, que contém também
linfocitos T e B, que coordenam a resposta inflamatéria adquirida, secretando IgA
(BRUNHAN & REY-LADINO, 2005).

2.2 Doencgas causadas por Chlamydia trachomatis
A espécie Chlamydia trachomatis, que causa o0 tracoma e a doenca

sexualmente transmissivel, ocorre somente em humanos. Atualmente, encontram-se

18 sorotipos distintamente identificados da C. trachomatis. Sorotipos de A a C
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causam tracoma. Os sorotipos D a K e LGV séo responsaveis por doencas

sexualmente transmissiveis e infec¢cdes neonatais (PAAVONEN & KRAUSE, 1999).

Tabela 1 - Doencas provocadas por Chlamydia trachomatis (PAAVONEN &
KRAUSE, 1999)

Chlamydia Doencas agudas Sequelas/ Doencas
trachomatis cronicas
Sorotipos A-C Conjuntivite Tracoma
Sorotipos D-K Uretrites, cervicites Proctites,  epididimites,

Sindrome de Reiter,

Doencga Pélvica
Inflamatoéria (PID),
gravidez ectopica,

infertilidade tubarea.

Doengas oftdlmicas neonatais Pneumonia neonatal

Sorotipos LGV | Linfogranuloma Venéreo

A espécie Chlamydia trachomatis pode causar infeccbes oculares, genitais e
respiratorias. No caso de infec¢cdes oculares, estas se apresentam em forma de
tracomas. O tracoma € uma doenca ocular antiga, descrita desde o Egito antigo.
Este se trata de uma ceratoconjuntivite crénica com alteragdes inflamatérias agudas
na conjuntiva e na cérnea, que podem levar a formagcdo de cicatrizes e cegueira
(JAWETZ et al, 1998).

Ja os sorotipos D a K e LGV da C. trachomatis causam doencas sexualmente
transmitidas, como o linfogranuloma venéreo, epididimites em homens; também
podem causar uretrites, cervicites, artrite reativa adquirida sexualmente (SARA, do
inglés Sexually Acquired Reactive Arthrits), aborto precoce e tardio, partos
prematuros, natimortos, infec¢bes intrauterinas, endometrites e salpingites
postpartum e PID, que pode resultar em esterilidade e gravidez ectopica (MARDH,
2002, MILLER, 2006; MIMS et al, 2002). A bactéria também pode agir como cofator

do Papilomavirus humano (HPV) e causar cancer de colo uterino, principalmente
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carcinomas invasivos de células escamosas (SMITH et al, 2004; MADELEINE et al,
2006).

Em recém-nascidos, Mardh (2002) relata que a C. trachomatis pode causar
prematuridade, conjuntivite e pneumonia neonatal, otite média, morte infantil subita,
apnéia, asma e doenca obstrutiva cronica do pulmao.

Mims et al (2002) descrevem o linfogranuloma venéreo como uma doenca
grave, comum na Asia, América do Sul e Africa, e que ocorre esporadicamente na
Europa, Austrdlia e América do Norte, particularmente em homossexuais
masculinos. O numero de casos diagnosticados e notificados é em maior nUmero no
sexo masculino do que no feminino devido a sintomatologia ser mais comum no
homem

A lesdo priméria do linfogranuloma venéreo é uma papula ulcerativa no local
do in6culo (tem incubacdo de 1-4 semanas) e pode ser acompanhada de febre,
cefaléia, mialgia. A lesdo pode cicatrizar rapidamente, mas 0 microorganismo
continua a infectar os linfonodos drenantes, levando ao aparecimento de “bubdes”
inguinais caracteristicos, que aumentam gradualmente em tamanho. A clamidia
pode se disseminar para a circulacao linfatica através dos linfonodos, e infectar os
tecidos do reto. Em pessoas que praticam sexo anal, os linfonodos perirretais sao os
mais comprometidos, com proctite e secrecdo anal mucopurulenta e sanguinolenta
(JAWETZ, 1998; MIMS et al, 2002).

Outras complicagOes sistémicas podem incluir febre, hepatite, pneumonite e
meningoencefalite. A infeccdo pode ceder sem tratamento, mas pode evoluir para
abcessos supurativos nos linfonodos com drenagem através da pele, sendo que as
reacdes granulomatosas crénicas nos linfaticos e nos tecidos vizinhos podem evoluir
para fistula in &nus ou elefantiase genital (MIMS et al, 2002).

A Chlamydia trachomatis é a maior causa de cervicite mucopurulenta (MPC,
do inglés mucopurulent cervicitis) e PID em mulheres. Uretrites ou sindromes
agudas uretrais também estdo associadas com cervicites clamidiais. MPC clamidiais
podem levar a pelo menos trés tipos de complicagbes, como ascendéncia
intraluminal do microorganismo no cérvix, produzindo PID; infeccdo ascendente
durante a gravidez resultando em rotura prematura de membranas, corioamniotites,
partos prematuros e infec¢des puerperais e neonatais e também no desenvolvimento
de neoplasias cervicais (PAAVONEN & KRAUSE, 1999).
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A C. trachomatis € a maior causa de PID ndo associada com gestacdes e
cirurgias invasivas. O quadro de PID refere-se a infeccdes que podem ocorrer no
Gtero, tubas uterinas e estruturas pélvicas adjacentes que podem ou nao estar
associadas com cirurgias ou gestacdes. Os espectros clinicos das PID causadas por
clamidia variam de endometrites subclinicas até francas salpingites, abcessos tubo-
ovarianos, peritonites pélvicas, periapendicites e perihepatites (MILLER, 2006).

Muitos estudos relatam que PID causadas por clamidias tém sido focadas em
pacientes com sintomas agudos e doencgas severas, entretanto, estes casos podem
representar somente uma porcentagem de todas as infeccfes causadas por clamidia
no trato genital superior, porque um incrivel nimero de casos com PID causados por
esse microorganismo sao silenciosos ou atipicos (PAAVONEN & KRAUSE, 1999;
STEVEN & CROSSMAN, 2006).

2.3 Chlamydia trachomatis em gestantes

Estudos soroepidemiologicos sugerem a relagcdo de infeccdo por C.
trachomatis com abortos habituais espontaneos, e por esta razdo, deve-se incluir a
pesquisa dos anticorpos contra esta bactéria na tentativa da resolu¢do dos abortos
habituais (MARDH, 2002). Kovacs et al (1998), em estudo hungaro com 6161
mulheres afirmam que ha uma correlacdo significativa de morte perinatal com
culturas positivas para C. trachomatis.

Na Noruega, o screening de infec¢des por C. trachomatis comegou em 1985,
mas somente a partir de 1990 estes testes eram armazenados em banco de dados.
Este banco de dados contempla toda a regido de Sor-Trondelag Conty, centro da
Noruega, e verifica-se que pelo menos 85% das mulheres residentes nesta regido ja
fizeram pelo menos um teste para verificagcdo da infecgédo. A partir desse banco de
dados, um estudo conduzido por Bakken et al (2007), verificou um risco de duas
vezes mais mulheres com infec¢des por C. trachomatis apresentarem gestacdes
ectdpicas. Esse risco é ainda maior em mulheres com infec¢cdes recorrentes.

Azenabor et al. (2007) também descrevem que a infecgdo por clamidia em
gestantes pode acarretar em diminuicdo de sintese de hormdnios como estrégenos,
progesterona e gonadotrofina coribnica humana (hCG), pela menor sintese de

colesterol por células do trofoblasto infectadas pela bactéria. Estes hormdnios sao
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extremamente importantes para a fixacdo do zigoto e manutencdo da gestacéo, e
este mecanismo pode explicar uma das causas de abortos induzidos por infec¢des

clamidiais.

2.4 Diagnostico

As clamidias possuem antigenos grupo (género)-especificos. S&o
lipossacarideos termoestaveis. Estes antigenos especificos podem ser detectados
por técnicas de imunofluorescéncia, usando anticorpos monoclonais. Também
podem ser detectados anticorpos por técnicas como imunofluorescéncia, fixacao de
complemento e enzimaimunoensaio (EIA) (JAWETZ et al, 1998).

Morré et al, (2001) comparam o uso de ensaios de EIA com uso de peptideos
para a deteccdo de anticorpos com ensaios de microimunofluorescéncia (MIF), e
encontram resultados similares a técnica de MIF, indicando que o EIA pode ser boa
alternativa para deteccdo de anticorpos para C. trachomatis, com a vantagem de
serem menos laboriosos, e com menor custo.

Para a deteccao de anticorpos contra C. trachomatis através de EIA, os
seguintes parametros podem ser verificados: a presenca de anticorpos da classe IgA
e/ou IgM, ou entdo altos titulos de IgG séo indicativos de infeccdo recente
(MICHELON et al, 2005); entretanto, anticorpos IgM sdo frequentemente
indetectaveis quando a infeccéo é recorrente, como relatado por Seadi et al (2001).

Alguns estudos atuais demonstram o uso de deteccdes de anticorpos contra
hsp60 e hspl0 (heat shock proteins), ja que estes anticorpos sao relatados em
pacientes com PID e gestacdes ectdpicas causados por clamidia. Também
demonstram que a presenca de anticorpos contra hsp60 é um fator preditivo para
oclusdo tubarea, independente da presenca de outros anticorpos clamidiais
(PERSSON et al, 1999).

Outro método em voga para a deteccdo de infeccdo para Chlamydia
trachomatis é o uso de reacdo em cadeia polimerase, detectando o DNA da bactéria.
Este método é comparado com a cultura celular, método padrao-ouro, que apesar de
ser extremamente especifica, € de dificil manuseio e custo alto. As técnicas de
deteccdo de acidos nucléicos por biologia molecular tém boa sensibilidade e boa
especificidade (VAZQUES et al, 2008).
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2.5 Tratamento

Como descrito por Jawetz et al (1998) as clamidias possuem uma
caracteristica interessante de se manterem em equilibrio entre o hospedeiro e
parasito, o que pode resultar na ocorréncia prolongada da infec¢cdo. Sao produzidos
varios anticorpos contra os antigenos das clamidias, mas estes tém pouco efeito
protetor contra uma reinfeccdo. Normalmente, o agente infeccioso persiste na
presenca de titulos elevados de anticorpos. O tratamento com agentes microbianos,
como tetraciclinas, doxiciclinas, amoxicilinas e eritromicinas durante longos periodos,
e hoje em dia por azitromicinas, que se mostram até mais eficazes e com menos
efeitos adversos que os medicamentos com posologia longa, podem eliminar o
microorganismo do hospedeiro infectado (PITSOUNI et al, 2007).

A recomendacdo atual do Ministério da Saude para tratamento sindrémico
para pacientes com queixa de corrimento uretral € administracdo de azitromicina 1 g
em dose Unica por via oral ou 100 mg de doxiciclina duas vezes ao dia por sete dias
(MILLER, 2006; BRASIL, 2006).

Para pacientes com quadro de PID, recomenda-se ceftriaxona 250 mg, dose
Unica, seguido de doxicilina 100 mg de 12/12 horas por 14 dias e metronidazol 500
mg, de 12/12 horas por 14 dias. Ha também um segundo esquema, caso 0 primeiro
ndo funcione ou entdo ndo haja disponibilidade dos medicamentos nos servicos
responsaveis, e estes sdo: ofloxacina 400 mg, de 12/12 horas, por 14 dias ou
ciprofloxacina 500 mg, 12/12 horas por 14 dias; doxicilina 100 mg 12/12 horas por 14
dias e metronidazol 500 mg 12/12 horas por 14 dias (BRASIL, 2006).

Os pacientes que estiverem em tratamento contra a C. trachomatis devem ser
orientados para uso de preservativos até terem completado seu tratamento.
Também deve-se lembrar que o tratamento do parceiro sexual € essencial para
diminuir o risco de reinfecgéo do paciente (PAAVONEN & KRAUSE, 1999).

O screening das gestantes seguido do tratamento adequado das pacientes
infectadas é fundamental para diminuir e evitar os efeitos adversos causados pela
Chlamydia trachomatis (RASTOGI et al, 2003).
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2.6 Epidemiologia

De acordo com estudos feitos pela Organizagdo Mundial de Saude, por volta
de 90 milhdes de infeccdes eram esperadas anualmente no mundo todo durante o
ano de 1999. Também ¢é notado que a clamidia € a DST com maior indice de
notificacdes nos Estados Unidos (GERBASE et al, 1998; WHO, 2001).

& MILLION
EASTERN EUROPE
& CENTRAL ASIA

2 MILLION
MORTHAFRICA
&THE MIDOLE EAST

43 MILLION
SOUTH & SOUTHEAST ASIA

16 MILLION
8.5 MILLIDN SUB-SAHARAN AFRICA
LATIN AMERICA
&THE CARIBBEAN

340 000
ALSTRALIA & NEW ZEALAND

GLOBAL TOTAL 92 MILLION

Figura 3 Estimativa de novos casos de infec¢bes por Chlamydia trachomatis no
ano de 1999 (WHO, 2001).

Wilson et al (2002) dizem que a prevaléncia de infec¢des por C. trachomatis
em mulheres em paises europeus varia de 1 a 17%, usando métodos laboratoriais, e
também com diferentes grupos de individuos pesquisados. Na Inglaterra, ap6s um
programa de screening para infec¢des clamidiais, a prevaléncia encontrada foi de
6,2%, para um grupo de mulheres de 16 a 24 anos (LOW et al, 2007).

Magon et al (2005), em uma analise prospectiva detectaram uma prevaléncia
de 32% de infecgbes por C. trachomatis em tecidos de curetagens de abortos de
mulheres que apresentavam abortos recorrentes. Avasthi et al (2003), também
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pesquisaram a prevaléncia de C. trachomatis em gestantes na india e encontraram
uma prevaléncia de 10% de infeccdo em mulheres com gestacfes intrauterinas
normais, 26% em mulheres com histérico de abortos espontdneos e 28% em
mulheres com gestac¢fes ectopicas.

No Brasil, a prevaléncia de infec¢des por C. trachomatis também € estudada,
mas ndo ha uma padronizacao de técnicas laboratoriais para sua realizacdo. Santos
et al (2003), encontraram uma prevaléncia de 20,7% de mulheres infectadas pela
bactéria em Manaus (AM), usando a técnica de PCR; Ishak e Ishak (2001),
pesquisaram o impacto do género Chlamydia em popula¢des indigenas amazénicas
brasileiras, em método de imunofluorescéncia, e encontraram prevaléncia média de
48,6% de anticorpos, sendo que 6,1% dos infectados persistiam com a infecc¢ao,
servindo como reservatoério a disseminacdo das espécies de Chlamydia. No Centro-
Oeste do Brasil, Araujo et al (2006), encontraram na cidade de Goiania (GO) uma
prevaléncia de 19,6% de infeccbes por C. trachomatis em mulheres jovens,
frequentadoras de clinicas ginecoldgicas; Simdes et al (1998) citam em seu trabalho
uma prevaléncia de 2,1% de infeccdo da bactéria em gestantes de terceiro trimestre,
mas esta baixa prevaléncia é explicada por uma baixa sensibilidade do método.

A incidéncia mundial de PID cresceu muito durante as duas décadas
passadas, e isto leva a epidemias secundarias de infertilidade e gestacdes
ectdpicas. PIDs causadas por clamidia sdo as mais importantes causas de
infertilidade e gestacBes adversas hoje em dia. A propor¢cdo de infertilidade tubarea
varia de menos de 40% em paises desenvolvidos até a 85% em paises em
desenvolvimento. Depois de um episodio de PID, a relacdo de risco de infertilidade
tubérea € aproximadamente de 10%. Cada episddio repetido de PID duplica o risco
de infertilidade, e depois de trés ou mais episodios, o risco chega a 40%.

Estudos soroepidemiolégicos evidenciam que infecgBes por clamidia podem
esclarecer um grande numero de casos de infertiidade tubarea e gestacbes
ectdpicas. Estes estudos tém demonstrado que ha uma forte ligacdo entre
anticorpos para C. trachomatis e infertilidade tubarea ou gestac¢des ectdpicas, ambas
em mulheres com ou sem historias prévias de PID. A maioria das mulheres que tém
infertilidade tubarea nunca foram diagnosticadas como tendo infec¢do por clamidia
ou PID (PAAVONEN & KRAUSE, 1999).

Sem duvida, infecgbes desconhecidas podem progredir, ascendendo para o
trato genitourinario superior resultando em PID. Uma grande propor¢éo de infec¢des
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por C. trachomatis das tubas uterinas sdo assintomaticas ou subclinicas. Isto sugere
gue estas infec¢des silenciosas sdo em fato as causas mais comuns de infertilidade
tubarea, porque somente uma pequena proporc¢ao de tais mulheres tem um historico
conhecido de PID. Assim, PID sintomatica ndo € requisito para eventuais
desenvolvimentos de danos tubareos (PAAVONEN & KRAUSE, 1999).

Estratégias para screening de populacbes de risco para infeccbes por
clamidia ou outras DSTs, devem ser implantadas como programas de saude publica.
Para tanto, devem ser desenvolvidas e exploradas técnicas de baixo custo e que
visem a adesdao da maioria da populacdo alvo, para que o0 programa tenha
efetividade.

Rastogi et al, (2002) indicam o uso de screening de mulheres gestantes por
técnicas de ELISA por serem técnicas ndo invasivas, de baixo custo e de facil
operacionalizacdo em paises em desenvolvimento, onde as técnicas padrdes, como
cultura do microorganismo ou pesquisa do DNA da bactéria ainda ndo sao

disponiveis em larga escala.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

- Conhecer a magnitude de abortos em gestantes infectadas por Chlamydia

trachomatis no Estado de Mato Grosso do Sul, no periodo de 2005 a 2007.

3.2 Objetivos especificos

- Conhecer a incidéncia de gestantes infectadas por Chlamydia trachomatis, e de

abortos declarados anteriormente, por faixa etaria e municipio de residéncia,

- Fazer distribuicéo espacial das gestantes infectadas por Chlamydia trachomatis.
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4 MATERIAIS E METODOS

4.1 Tipo de Estudo

Foi realizado um estudo do tipo epidemiolégico descritivo e retrospectivo,
compreendendo o periodo de trés anos a partir de 2005, no Estado de Mato Grosso
do Sul.

4.2 Area de Estudo

O Estado do Mato Grosso do Sul é pertencente a Regido Centro-Oeste e faz
divisa com os Estados de Goias, Mato Grosso, Parana, S&o Paulo e Minas Gerais.
Também possui divisas com paises, como Bolivia e Paraguai. Sua extensdo
territorial é de 358.158,7 km?, sendo vinte e cinco por cento de toda esta area
ocupadas pelo Pantanal Sul-matogrossense (CITYBRAZIL, 2008). Mato Grosso do
Sul possui uma populacdo de 2.265.274 habitantes, com uma densidade
demogréfica de 5, 79 hab/km? (IBGE, 2008).

Figura 4 Mapa de da América do Sul, em destaque o Estado de Mato Grosso do
Sul (maps.google.com.br).
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Segundo dados do DATASUS (2008), nascidos vivos em Mato Grosso do Sul
foram: 39.905 em 2002, 39.242 em 2003 e 41.552 em 2004, respectivamente.

4.3 Procedimento e Instrumento para Coleta de Dados

Para realizacdo deste estudo foram utilizadas informacdes contidas nos
formularios anexos aos cartdes de coletas do Programa de Protecdo a Gestante de
Mato Grosso do Sul (PPG-MS), como a declaragéo de abortos anteriores ou nao, e
se declarados, quantos foram.

Foram considerados os resultados obtidos nos exames de triagem das
gestantes participantes do PPG-MS, descritos no Procedimento de coletas de
amostras e realizacdo de exames do PPG, no Anexo VI. Quando estes resultados
eram positivos, os mesmos eram utilizados como referéncia para a realizacado das
recoletas soroldgicas para confirmacdo das triagens, em conformidade com o

Instrumento para Coleta de Dados que segue no Anexo lll.

4.4 Fonte de Coleta de Dados

O local da pesquisa foi o Instituto de Pesquisas, Ensino e Diagnosticos da
Associacao de Pais e Amigos dos Excepcionais (IPED-APAE), onde é realizado o
PPG-MS. Os dados foram coletados de cartbes de coleta das pacientes e
envolveram variaveis como idade da gestante, presenca de infeccdo e possivel
associacbes com a ocorréncia de aborto e a distribuicdo espacial de gestantes
infectadas no Estado de Mato Grosso do Sul.

4.5. Caracteristicas da Amostra

A populacdo foi constituida pelas gestantes participantes do PPG-MS, no

periodo de 2005 a 2007. Foram incluidas na pesquisa todas gestantes
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participantes do PPG-MS e que realizaram os exames de triagem pré-natal em
material sangue-seco em papel-filtro para Chlamydia trachomatis.

Foram excluidas do estudo aquelas gestantes cujos cartdes de coleta nao
continham informacdes disponiveis para a realizacdo do estudo, ou que nao
realizaram devidamente a triagem em sangue-seco em papel-filtro, ou entdo nao

realizaram os exames para Chlamydia trachomatis.

4.5 Andlise laboratorial das amostras

A realizacdo do teste para a deteccdo de Chlamydia trachomatis é feito em
dois estagios, a saber: verificacdo de positividade no teste em sangue-seco em
papel-filtro (triagem), por metodologia EIA, conforme verificacdo dos controles
positivos e negativos de cada microplaca de ELISA, e célculos dos respectivos cut-
offs (Anexo IV). Caso o resultado da triagem fosse reagente para C. trachomatis,
procedia-se a confirmacdo por meio do teste em soro como material biolégico, pela

mesma metodologia, num segundo momento.

4.6 Analise estatistica e descricdo das variaveis

Para andlise dos dados, foi utilizado o teste Qui-quadrado (??), com 95% de
confiabilidade, para os testes de associacdes entre as variaveis. Para avaliar o
impacto de uma intervencdo em relagéo & frequiéncia de fator de risco, foi utilizado o
emprego da técnica de razéo de chances ou odds ratio (OR).

As variaveis cruzadas em relacdo a positividade de C. trachomatis foram:

aborto, idade das gestantes, e municipios de procedéncia da gestante.

4.7 Aspectos Eticos

O presente estudo foi autorizado pela direcdo do IPED-APAE e APAE de

Campo Grande — MS, e também submetido & apreciacdo do Comité de Etica em



Pesquisa da Universidade Federal de Mato Grosso do Sul, de acordo com as
exigéncias da Resolucdo No. 196, de 10 de outubro de 1996, do Conselho Nacional
de Saude, sendo aprovado em reunido ordinaria no dia 20 de dezembro de 2007,
sob o protocolo No. 1047, por estar de acordo com as resolugdes normativas do

Ministério da Saude (Anexo II).
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5 RESULTADOS

Foram analisados resultados de testes (triagem) pelo IPED-APAE de 74.701
gestantes participantes do Programa de Protecdo a Gestante de Mato Grosso do
Sul, no periodo de 2005 a 2007, a fim de investigar a prevaléncia de abortos
declarados anteriormente e possivel correlacdo com infeccdo causada por
Chlamydia trachomatis.

Do total de exames realizados 74.701, detectou-se 4.962 (6,6%) exames com

resultados positivos para C. trachomatis (Tabela 2).

Tabela 2 - Freqléncia de gestantes que realizaram triagem pré-natal para C.
trachomatis no Estado do Mato Grosso do Sul, de 2005 a 2007
Resultado da Triagem Quantidade Percentual
Negativas 69.739 93,4%
Positivas 4.962 6,6%
Total 74.701 100,0%

Das 4.962 mulheres que foram reativas ao teste, fez-se recoletas de material
em 4.401 (88,7%) das gestantes que responderam a busca ativa para coleta sangue
para a realizacao de teste laboratorial em soro, visando a confirmagéo da infeccéo
por C. trachomatis, conforme mostrado na Tabela 3.

Tabela 3 - Gestantes que realizaram e as que néao fizeram testes sorolégicos
confirmatérios no Estado de Mato Grosso do Sul, de 2005 a 2007.

Quantidade Percentual
Teste sorolégico 4.401 88,7%
N&o teste soroldgico 561 11,3%
Total 4962 100,0%

Das gestantes que foram reagentes para C. trachomatis na triagem e fizeram
o teste confirmatorio, apenas 3 (0,07%) das 4.401 ndo foram reagentes no segundo
teste, ou seja, a especificidade do teste em material sangue-seco (eluato) em papel-
filtro foi de 99,93%. Dessa forma, considerando a alta precisdo do teste da triagem
pode-se estimar que as 561 gestantes que ndo realizaram o teste soroldgico,
99,93% delas eram verdadeiramente positivas.
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Do total 74.701 gestantes testadas pode-se estimar que 4.959 delas estavam
infectadas. Com base nesses achados, pode-se afirmar a deteccdo de uma
prevaléncia de infeccdo de 6,64%, com intervalo de confianga (IC95%) limite inferior
6,46% e limite superior 6,82%.

A prevaléncia das gestantes que tiveram aborto declarado anteriormente foi
de 6,64%. A prevaléncia das gestantes que tiveram aborto e estavam infectadas foi
de 6,77%. A razdo de chances odds ratio (OR) do risco encontrado nas gestantes
que estavam infectadas e tinham declarado aborto foi de 1,2, ou seja, 1,2 vezes

maior que as mulheres que nao estavam infectadas, como mostrado na Tabela 4.

Tabela 4 - Freqiiéncia de infec¢éo por C. trachomatis de acordo com relato de
abortos anteriores em gestantes no Estado do Mato Grosso do Sul, 2005 a

2007.
Gestantes Gestantes a
Grupo Infectadas N&ao-infectadas Total Prevaléncia  OR
Nenhum Aborto 2988 49345 52333 5,71% 0,83
Aborto 794 10935 11729 6,77% 1,2
Sem Informacgoes 1177 9462 10639 11,06%
Total 4959 69742 74701 6,64%

X =19,378: GL = 1; P-Valor = <0,0001

Com relacdo a ocorréncia de abortos e a gestante estar infectada houve
associacao significativa entre aborto nas gestantes e infeccao por C. trachomatis no
periodo analisado (p-valor < 0,0001). Foi aplicado o teste Qui-quadrado (?), com
valor 19,378 e com um grau de liberdade.

Com relagédo a quantidade de abortos anteriormente relatados, estes foram
relacionados com os casos de gestantes infectadas descritos na Tabela 5 e grafico
1. Verifica-se que a maioria das gestantes infectadas relatou a ndo ocorréncia de
aborto, enquanto, que a maior incidéncia registrada foi de trés, seguidos por um e

dois abortos, respectivamente.
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Tabela 5 - Frequéncia de infeccéo por C. trachomatis de acordo com a incidéncia
de abortos anteriores em gestantes no Estado de Mato Grosso do Sul, 2005 a

2007.
Gestantes Gestantes

Grupo Infectadas N&o-infectadas Total Prevaléncia
Nenhum aborto 2.988 49.345 52.333 5,71%
1 aborto 645 8.850 9.495 6,79%
2 abortos 111 1.595 1.706 6,51%
3 abortos 31 331 362 8,56%
4 ou mais abortos 7 159 166 4,22%
Sem Informacgdes 1.177 9.462 10.639 11,06%
Total 4959 69.742 74701 6,64%

X? = 23,645: GL = 4; P-Valor = <0,0001

9% | 8,56%
8%
7% | bR 6,51%
6% L 5,71%
5% | 4,22%
4%
3%
2% -
1% -
0% ! I . !
Nenhum um Dois Trés Quatro/mais

Grafico 1 - Frequéncia de infecgao por C. trachomatis de acordo com nimeros de abortos

anteriores em gestantes.

A associacao entre faixa etaria das gestantes participantes do PPG-MS e a

prevaléncia de C. trachomatis, esta sdo mostradas na Tabela 6 e Grafico 2.
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Tabela 6 - FreqUiéncia de infeccdo por C. trachomatis de acordo com faixa etéaria
das gestantes no Estado de Mato Grosso do Sul, 2005 a 2007.

Gestantes Gestantes Total Prevaléncia OR
Infectadas Nao-infectadas
Até 14 anos 54 1188 1242 4,3% 0,64
15a 19 anos 1175 17089 18264 6,4% 0,96
20 a 35 anos 3449 47513 50962 6,8% 1,07
36 ou mais anos 264 3778 4042 6,5% 0,98
Sem Informacgdes 17 174 191 8.9% -—=
Total 4959 69742 74701 6,6% -

X? =15,158; GL = 3; P-Valor = 0,002

7%
6,03%

5,81%

6%

5%

4%

3%

2%

1%

0%
Até 14 15a19 20a 35 36/mais

Grafico 2 - Frequéncia de infec¢cdo por C. trachomatis de acordo com faixa
etaria das gestantes no Estado de Mato Grosso do Sul, 2005 a 2007.

Por meio da andlise do Qui-quadrado (??) foi verificada diferenca significativa
entre as classes de idades (p-valor = 0,002). O valor do teste foi 15,158, com trés
graus de liberdade. A classe de idade com maior prevaléncia de C. trachomatis foi
entre 20 a 35 anos, com uma prevaléncia em 6,8% das gestantes. A estimativa de
OR para a classe de idade em questdo (20 a 35 anos) foi de 1,07, ou seja, as
gestantes que estdo nessa faixa possuem chance de 1,07 vezes de estarem
infectadas por C. trachomatis.

Com relagdo a prevaléncia de C. trachomatis nos diversos municipios do
Estado de Mato Grosso do Sul, e na verificacdo de possiveis diferencas entre estes,

foi aplicado o teste Qui-quadrado (??) com 95% de confiabilidade, no qual foi
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constatada diferenca significativa entre os municipios (p-valor < 0,001). O valor do
teste foi de 49,093 e com dez graus de liberdade. Os resultados sdo mostrados no

Apéndice A e Figura 5.

Prevalénois de infecgdes em
gestantes de M por C,
trachamatis

até 2 05
2008 -] 416
4,16 | 5,24
6,24 | 5,32
32 10,40

REEO0

Figura5 Prevaléncia de infec¢cBes em gestantes por C. trachomatis, de acordo
com municipio de residéncia, no Estado de Mato Grosso do Sul, 2005 a 2007.

O risco (odds ratio) de uma gestante infectada por C. trachomatis apresentar
casos de aborto nos municipios do Estado de Mato Grosso do Sul, sdo mostrados
na Figura 6 e Apéndice B. Verifica-se que as taxas mais elevadas de infecgéo e de
abortos sao registradas em gestantes indigenas que habitam em locais geralmente

de dificil acesso, por parte das equipes de saude, como mostrado na Tabela 7.
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Tabela 7 - Prevaléncias de infec¢do, abortos declarados anteriormente e 0s riscos
de aborto por municipio, em diferentes areas no Estado de Mato Grosso do Sul,
2005 a 2007.

Municipios Prevaléncia de Maior Prevaléncia Prevalénciade | Risco de
infeccao por Faixa etéria Abortos aborto
declarados (OR)
anteriormente
Indigena
Laguna 8.80 de 15a 19 20.5 4.32
~ 8,9%
Caarapa
Dourados 6.30 Até 14 18.7 1.13
7,9%
Vicentina 1.90 de 15a19 23.8 6.83
6,8%
Gléria de 8.80 de 20a 35 17.3 3.10
4,1%
Dourados
Itapora 1.49 de 20a35 20.9 5.30
6,6%
Caarap6 2.06 de 15a19 15.3 4.90
7,9%
Campo Grande
Campo Grande 7.10 de 20a 35 20.4 1.12
7,9%
Bandeirante 3.40 36 ou mais 25.2 -
50,0%
Corguinho 1.70 de 15a19 17.4 -
2,2%
Jaraguari 4.80 36 ou mais 135 1.36
10,0%
Rio Negro 4.70 de 20a35 33.6 0.53
5,8%
Rochedo 5.00 de20a35 17.3 -
8,3%
Terenos 8.10 de 20 a 35 24.0 0.87
7,2%
Assentamento
S
Sidrolandia 9.40 36 ou mais 18.3 1.48
13,3%
Maracaju 5.60 de 20a 35 20.3 1.87
6,6%
Rio Brilhante 5.20 Até 14 17.4 1.72
15,0%
Niaoque 5.70 de 20a 35 21.2 1.54
7,2%
Jardim 6.80 de20a35 17.9 0.88
8,5%
Ponta Pora 6.10 36 ou mais 22.5 1.21
8,8%
Aral Moreira 6.90 Até 14 19.6 0.77
15,4%
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Rizco de gestantes infectadas por
C. trachomatis apresentarem
ahortoz em M3

ate 1 37

1,37 | 273
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4,10 - 5,45
5,46 - 5,83
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Figura 6 Risco de gestantes infectadas por C. trachomatis apresentarem casos
de abortos, de acordo com municipio de residéncia, no Estado de Mato Grosso do
Sul, 2005 a 2007.
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6 DISCUSSAO

Chlamydia trachomatis é uma bactéria altamente prevalente, sendo
responsavel pela maior incidéncia de doencas sexualmente transmissiveis no mundo
todo. Nesse estudo foram analisadas 74.701 gestantes do Estado de Mato Grosso
do Sul nos anos de 2005 a 2007, o que compreende um total de 91,71 % da
populacao esperada de gestantes desse Estado.

A prevaléncia da infeccdo por C. trachomatis nas gestantes triadas foi de
6,64%. Em comparacdo com prevaléncias de estudos no Brasil, encontra-se uma
variacdo entre 2,1 a 24,4% em populacbes semelhantes. (SIMOES et al, 1998;
CODES et al, 2002; MIRANDA, et al, 2004; MIRANDA & GADELHA, 2002; ARAUJO
et al, 2006). Esta variacdo de prevaléncias pode ser explicada pelo tipo de estudo
realizado. Nestes estudos comparados, a populacédo alvo sdo aquelas mulheres que
procuram clinicas médicas, e que geralmente apresentam alguma queixa em relagéo
ao seu estado de saude, ou entdo ja apresentam algum sinal de DST, o que leva a
elevar a prevaléncia da populacdo em estudo. No caso do PPG, todas as mulheres
gestantes sao triadas, independentes de apresentar ou ndo algum tipo de queixa.

Na analise da prevaléncia por municipios de MS, encontra-se discrepancias
entre 0s mesmos. Entre 0s municipios, 24 apresentaram taxas acima da média, com
destaque para Aparecida do Taboado (12,1%), Rio Verde de Mato Grosso (12%),
Ladario, Sidrolandia e Amambai (10,7%). Pelo fato do Estado de MS fazer divisa
com os paises da Bolivia e Paraguai, esperava-se uma prevaléncia elevada nos
municipios que fazem fronteira, pela suposi¢do de que os servi¢cos de saude desses
paises vizinhos ndo seriam tdo eficazes quanto os brasileiros; mas o revelado pelo
estudo é que esta informacédo € nula, ja que Aparecida do Taboado encontra-se na
extremidade oposta, fazendo limites com o Estado de S&o Paulo; Rio Verde de Mato
Grosso encontra-se na regido norte do Estado; e Sidrolandia na regido central de
MS. Somente Ladéario (préximo a divisa com a Bolivia) e Amambai (divisa com o
Paraguai) entram nessa suposicao.

No tocante a prevaléncia de abortos anteriores informadas pelas gestantes no
PPG, a taxa encontrada foi de 5,90%. Na relacdo entre abortos anteriores
declarados entre gestantes nao infectadas e infectadas por C. trachomatis, observa-
se uma prevaléncia de 5,71 e 6,77%, respectivamente. Em um estudo indiano, foi

encontrada uma prevaléncia de 27,7% de relatos de abortos anteriores e mulheres



infectadas pela bactéria (MALENIE et al, 2006). Quinn et al, 1987, relata que pode
haver uma relacdo positiva entre niveis de anticorpos anti-Chlamydia trachomatis e
abortos espontaneos.

A razdo de chances ou odds ratio foi de 1,20, ou seja, a chance de uma
gestante infectada por C. trachomatis ter relatado aborto anterior € de 1,20. Embora
tenha-se verificado um risco maior na associacdo entre gestante infectada e a
ocorréncia de aborto, deve-se considerar que ndao ha diferencas significativas de
risco entre os dois grupos. Também deve-se levar em conta que como néo foi
possivel a pesquisa de outros fatores agravantes préprios do periodo gestacional,
como outras doengas e agentes que possam levar a processos abortivos, este risco
de 1,2 pode ndo ser somente atribuivel a infec¢cdes por C. trachomatis. Na analise
por municipios de Mato Grosso do Sul, os que apresentaram maior OR foram:
Vicentina (6,83), Laguna Caarapa (4,32), Bela Vista (3,18), Anaurilandia (3,13),
Costa Rica (3,07).

A capital Campo Grande € poélo de referéncia de microrregido para varios
municipios e € para onde sdo encaminhados pacientes que necessitam de
assisténcia especializada. Verificou-se na capital uma das taxas de prevaléncia da
infeccdo mais elevadas, 7,10%, ficando para tras apenas do municipio de Terenos,
8,10%, os riscos de aborto foram menores em relacdo a gestantes indigenas.

A possivel explicacdo para esse achado pode ser em decorréncia de que na
capital existe uma rede de atendimento melhor organizada para o atendimento da
gestante e também a procura mais precoce por atendimento, o que pode ser, em
parte, explicado pelo facil acesso aos servicos de saude, justificando a baixa
incidéncia da ocorréncia de abortos.

Os assentamentos humanos sdo areas que apresentam altas taxas de
infeccdo e sdo ocupados por populacdo com baixo poder aquisitivo. Essas
populacdes utilizam esses locais para construir suas moradias, as quais, geralmente
apresentam baixo padrédo de qualidade e sem infra — estrutura, como falta de agua
tratada, energia elétrica, instalacdes sanitarias, escolas e acesso a saude basica.

Sozio & Ness em 1998 analisaram 111 mulheres gestantes, e encontraram
uma OR de 1,8 para gestantes infectadas por C. trachomatis e nao infectadas. Os
autores citam que na populacdo analisada foram encontradas poucas mulheres com
infeccdo aguda pela bactéria, e que o estudo verificou somente a presenca da

bactéria na urina, e ndo a andlise de restos fetais ou curetagens provenientes de



abortamentos. Isto os levou a crer que poderia influenciar na baixa OR das
gestantes infectadas relacionadas com abortos.

No presente estudo, foi analisado somente a infectividade de C. trachomatis
em gestantes através de exames imunolégicos para a detec¢do de anticorpos. Por
esta razdo, ndo pode-se analisar a taxa de gestantes com infec¢cdo passada ou
recente. Também ressalta-se que as informacdes sobre abortos anteriores séo
registradas por coletadores de todo a rede publica de MS, e que possivelmente
possa haver divergéncias nestas informacées, pois estes funcionarios nem sempre
sdo os que foram devidamente treinados pelo IPED-APAE, e também pela alta
rotatividade destes funcionarios na rede publica.

Com relacdo a proporcédo de abortos, foi observado uma maior prevaléncia no
grupo com 3 abortos anteriores, com 8,56% e OR de 1,5. Witkin & Ledger, 1992,
relataram grande associacdo entre 3 ou mais abortos anteriores e altos titulos de
anticorpos clamidiais, e concluiram que uma infeccdo crbnica silenciosa causada
pela bactéria pode aumentar a suscetibilidade de abortos no primeiro trimestre.

A analise da prevaléncia de C. trachomatis relacionada com a idade revela
que o grupo mais atingido com a infeccdo foi o de 20 a 35 anos, com taxa de
infeccdo de 6,03% e OR 1,09. Estudos na Inglaterra, Franca e China mostram uma
maior prevaléncia de infec¢des entre 16-24 anos (3%, OR 1), menores que 20 anos
(5,2%, OR 7,2) e menores que 25 anos (18,1%, OR 4,06), respectivamente
(FENTON et al, 2001; WARSZAWSKI et al, 1999; CHEN et al, 2006). Estes
resultados de elevadas prevaléncias em mulheres jovens podem ser explicados pelo
fato de que estas sdo mais sexualmente ativas que as mulheres mais velhas.
Considerando também que o publico estudado € de gestantes, é de se esperar que
ocorra uma maior prevaléncia na faixa de idade onde a fertilidade feminina esta no
seu apice (desde a menarca até por volta dos 35 anos de idade).

Observa-se neste estudo que a faixa etaria entre 36 ou mais anos apresenta
prevaléncia de 5,81% e OR 0,99. Comparado com as outras faixas etarias iniciais
(até 14 anos — 3,7% e OR 0,61; 15 a 19 anos — 5,61% e OR 0,94), esta se mostra
com maior relevancia. Em estudo indiano, também verifica-se que mulheres
multiparas e que estejam no segundo trimestre de gestacdo tém risco aumentado de
terem infeccbes por clamidia, e por conseqiéncia, adversidades como abortos
recorrentes (RASTOGI et al, 2003).



Em estudo divulgado pela WHO, 2002, verifica-se que a pratica de sexo
desprotegido é o segundo fator de risco mais importante em doenca e mortes em
comunidades pobres e a nona em paises desenvolvidos. Isto leva a complicagfes
como abortos, adversidades no parto e puerpério e também a infertilidades. A
populacdo feminina € a mais atingida com DSTs e complica¢cdes derivadas destas
doencas, e mais de um terco desta populacdo é menor que 25 anos. Glasier et al,
2006, dizem que muitas destas complica¢des sao estimuladas por servigos de saude
de qualidade ruim e que discussbes sobre sexualidade sdo desencorajadas pelo
desconforto dos profissionais de saude e da populacdo sobre o assunto. Também
dizem que o aumento da influéncia politica e religiosa em assuntos ligados a saude
s6 tém a diminuir a efetividade da assisténcia a saude na populacdo. Neste mesmo
estudo, os autores citam que de todas as causas de morte materna, 3,9; 5,7; 8,2 e
12% s&o provenientes de abortos na Africa, Asia, Paises em Desenvolvimento
América Latina e Caribe, respectivamente.

Sobre o risco de adversidades causadas por clamidia, estes podem ser
reduzidos com a utilizagcdo de screening de massa na populacdo afetada. Isto é
ainda mais eficaz em popula¢gbes femininas, onde a doenca € predominantemente
assintomatica. Black-Paine, 1990 e Rastogi et al, 2003 citam que a bactéria pode se
manter sem diagnostico em gestantes que nao fizeram testes anti-clamidiais no pre-
natal. Também dizem que a populacdo mais atingida seria aquelas com baixa
condicao sécio-econdmica, presenca de anemia nutricional ou fatores demogréficos,

COMO zonas rurais.
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7 CONCLUSOES

- A prevaléncia de infeccbes por C. trachomatis nas gestantes de Mato Grosso do
Sul no periodo estudado esta dentro dos padrdes de freqiiéncia, conforme
encontrado na literatura brasileira;

- Também foi encontrado que ha diferencas significativas na prevaléncia de
infeccBes e risco em ter aborto por infec¢do por C. trachomatis nos municipios de
Mato Grosso do Sul no periodo estudado;

- As éareas indigenas tém taxas variadas de infeccdo, porém, sdo as que apresentam
maior taxa da ocorréncia de abortos;

- No caso dos assentamentos e dos municipios sob influéncia de Campo Grande,
embora existam taxas elevadas de infeccéo a incidéncia de abortos € reduzida;

- As maiores prevaléncias de infeccdo sdo em gestantes na faixa etaria de 20 a 35
anos;

- De acordo com os resultados encontrados, verificou-se que ndo ha diferencas
significativas entre gestantes declarantes de abortos anteriores com ou sem infec¢éo

por C. trachomatis.
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8 SUGESTOES

- Recomenda-se que sejam intensificadas cursos de capacitacdo para profissionais
de saude visando o manejo clinico correto de acordo com as normas do Ministério
da Saude;

- Divulgacéo junto a populacao sobre infeccdo por Chlamydia trachomatis e os locais
de assisténcia as gestantes;

- Intensificar acdes de assisténcia junto as popula¢des dos municipios endémicos e
especialmente, indigenas considerando a cultura dessas populagdes;

- Criar grupos de assessoria as secretarias municipais de saude;

- Incentivar acbes de investigacdo e de notificacdo dos casos ao Ministério da
Saude;

- Sugerem-se estudos aprofundados na relacdo de abortos com infec¢des por C.
trachomatis, pesquisando diretamente a bactéria em produtos resultantes de

abortamento, e também outras variaveis agravantes proprias do periodo gestacional.
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APENDICE A - Prevaléncia de infeccdes em gestantes por C. trachomatis, de
acordo com municipio de residéncia, no Estado de Mato Grosso do Sul,

2005 a 2007.
Gestantes
Nao- Gestantes
Municipio infectadas infectadas | Total Prevaléncia
AGUA CLARA 451 26 477 5,50%
ALCINOPOLIS 131 5 136 3,70%
AMAMBAI 1669 176 1845 9,50%
ANASTACIO 792 50 842 5,90%
ANAURILANDIA 225 18 243 7.40%
ANGELICA 191 9 200 4,50%
ANTONIO JOAO 441 29 470 6,20%
APARECIDA DO TABOADO 439 51 490 10,40%
AQUIDAUANA 1792 113 1905 5,90%
ARAL MOREIRA 269 20 289 6,90%
BANDEIRANTES 170 6 176 3,40%
BATAGUASSU 669 38 707 5,40%
BATAYPORA 348 16 364 4,40%
BELA VISTA 689 66 755 8,70%
BODOQUENA 312 24 336 7.10%
BONITO 614 48 662 7.30%
BRASILANDIA 342 22 364 6,00%
CAARAPO 880 45 925 4,90%
CAMAPUA 412 22 434 5,10%
CAMPO GRANDE 19456 1493 20949 7.10%
CARACOL 207 9 216 4,20%
CASSILANDIA 508 31 539 5,80%
CHAPADAO DO SUL 509 38 547 6,90%
CORGUINHO 114 2 116 1,70%
CORONEL SAPUCAIA 1003 61 1064 5,70%
CORUMBA 3263 267 3530 7.60%
COSTA RICA 554 33 587 5,60%
COXIM 938 57 995 5,70%
DEODAPOLIS 323 11 334 3,30%
DOIS IRMAQOS DO BURITI 304 13 317 4,10%
DOURADINA 102 4 106 3,80%
DOURADOS 5189 351 5540 6,30%
ELDORADO 397 32 429 7.50%
FATIMA DO SUL 411 16 427 3,70%
FIGUEIRAO 68 0 68 0,00%
GLORIA DE DOURADOS 222 7 229 3,10%
GUIA LOPES DA LAGUNA 361 25 386 6,50%
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497
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884
124
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218
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174
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232
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218
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70296

49
13
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20
16
24

64

w
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45
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116
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6,50%
4,70%
5,30%
3.90%
3.10%
7,60%
4,80%
6,80%
2,40%
4,20%
9.50%
8.80%
5,60%
5,30%
4,30%
8.20%
5,70%
8.40%
6,40%
3.30%
7,30%
6,20%
5,70%
6,10%
7,40%
6,00%
5,20%
4,70%

10,00%
5,00%
2,10%
6,80%
5,00%
5,10%
9.,40%
5,40%
7,50%
2,60%
8.10%
6,40%
1,90%
6,60%
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X? = 378,150; GL = 78; P-Valor = <0,0001

APENDICE B - Risco de gestantes infectadas por C. trachomatis
apresentarem casos de abortos, de acordo com municipio de residéncia,
no Estado de Mato Grosso do Sul, 2005 a 2007.

Abortos
Municipios Gestantes infectadas | Gestantes ndo-infectadas | OR
Nao Sim Total Nao Sim Total

AGUA CLARA 24 6 30 378 97 475 10,97
ALCINOPOLIS 0 4 4 123 36 159 | —-
AMAMBAI 220 20 240 1731 237 1968 10,66
ANASTACIO 56 14 70 751 183 934 {1,03
ANAURILANDIA 9 8 17 215 61 276 3,13
ANGELICA 10 5 15 180 54 234 |1,67
ANTONIO JOAO 31 8 39 439 100 539 1,13
APARECIDA DO TABOADO 54 8 62 359 102 461 0,52
AQUIDAUANA 97 42 139 1721 417 2138 |1,79
ARAL MOREIRA 17 3 20 228 52 280 0,77
BANDEIRANTES 10 0 10 154 52 206 0,00
BATAGUASSU 46 8 54 735 109 844 1,17
BATAYPORA 22 4 26 375 81 456 10,84
BELA VISTA 63 34 97 790 134 924 |3,18
BODOQUENA 33 8 4] 340 56 396 1,47
BONITO 36 19 55 527 120 647 2,32
BRASILANDIA 26 6 32 312 101 413 0,71
CAARAPO 42 14 56 859 139 998 2,06
CAMAPUA 20 4 24 449 76 525 1,18
CAMPO GRANDE 1500 | 385 1885 | 18852 4334 23186 |1,12
CARACOL 15 0 15 241 37 278 -—-
CASSILANDIA 32 14 46 478 148 626 1,41
CHAPADAO DO SUL 42 17 59 461 90 551 2,07
CORGUINHO 2 0 2 109 23 132
CORONEL SAPUCAIA 49 12 61 855 143 998 1,46
CORUMBA 261 64 325 3238 784 4022 |1,01
COSTA RICA 29 15 44 552 93 645 3,07
COXIM 59 21 80 834 221 1055 |1,34
DEODAPOLIS 13 6 19 368 63 431 [2,70
DOIS IRMAOS DO BURITI 14 7 21 296 74 370 12,00
DOURADINA 3 0 3 115 17 132 -—-
DOURADOS 377 89 466 5293 1107 6400 1,13
ELDORADO 37 10 47 365 49 414 2,01
FATIMA DO SUL 20 2 22 328 110 438 10,30
FIGUEIRAO 0 0 0 63 9 72
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32
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172
349
644
270
274
440
477
300
129
881
145
211
561
192
1021
882
881
1464
457
500
1260
122
714
490
263
2503
537
627
921
95
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110
162
621
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67873

36
66
104
50
65
97
76
34
19
177
17
50
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37
228
193
130
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110
104
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40
213
121
41
651
60
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175
45
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23
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63
132
232
111
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25
28
521
41
14898
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208
415
748
320
339
537
553
334
148
1058
162
261
754
229
1249
1075
1011
1776
567
604
1529
162
927
611
304
3154
597
755
1096
140
652
133
203
759
222
677
1482
574
519
137
125
2861
181
82771

0,38
1,05
1,80
1,49
1,81
0,60
0.77
1,36
0,88

1,38
4,32
1,87
1,67
1,61
1,36
1,54
2,46
2,34
0,89
1,18
1,60
1,21
1,12
0,98
1,72
0,53
1,01

1,98
2,02
1,33
1,48
0,60
1,35
0.87
1,50

6,83
1,25
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ANEXO | — Artigo Cientifico

ABORTOS EM GESTANTES INFECTADAS POR Chlamydia trachomatis NO
ESTADO DE MATO GROSSO DO SUL- BRASIL. 2005/2007.
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Resumo

Objetivo: Conhecer a magnitude de abortos em gestantes infectadas por Chlamydia
trachomatis no Estado de Mato Grosso do Sul, no periodo de 2005 a 2007.
Métodos: Estudo descritivo retrospectivo com 74.701 gestantes submetidas a
triagem pré-natal do Programa de Protecdo a Gestante de Mato Grosso do Sul,
utilizando dados dos cartdes de coleta e resultados para deteccdo de C. trachomatis,
realizado por metodologia enzimaimunoensaio em amostras de sangue-seco em
papel-filtro e soro. Para avaliacdo das variaveis foi utilizado o teste de Qui-quadrado
(X?), com 95% de confiabilidade.

Resultados: Encontrou-se uma prevaléncia de infeccdo por C. trachomatis de
6,64% na populacdo de gestantes, com freqiéncia de infeccdo na faixa etaria de 20
a 35 anos de 6,8% e OR 1,07 (p=0,002). Verificou-se que frequéncia de infeccdo e
abortos relatados anteriormente foi de 6,77% com OR 1,2 (p<0,0001), mostrando
nao haver diferencas significativas entre risco de ter abortos para grupos infectados
e nao infectados no Estado, mas com diferencas quando os resultados sao
analisados por municipios.

Conclusdes: A frequéncia da infeccao por C. trachomatis nas gestantes estudadas
encontra-se dentro dos indices brasileiros estudados. A chance de uma gestante ter
abortos relacionados com a infec¢édo pela bactéria ndo se mostrou significativa. Os
resultados obtidos mostram a importancia da identificacdo das infec¢cdes por C.
trachomatis no periodo pré-natal, ainda mais por ser uma grande oportunidade de

acesso a saude por mulheres de baixa renda.
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Palavras-chave: Chlamydia trachomatis, gestantes, papel-filtro, prevaléncia, abortos,

screening pré-natal.

ABSTRACT

Objective: To know the prevalence of abortions in pregnant women infected with
Chlamydia trachomatis in Mato Grosso do Sul, Brazil, between 2005 to 2007.
Methods: Descriptive retrospective study with 74,701 pregnant women examined by
prenatal screening of the Pregnancy Protection Program of Mato Grosso do Sul,
Brazil, using data of collection cards and results for detection of C. trachomatis, by
enzymeimunoassay methodology in samples of dried-blood on filter-paper and
serum. We applied the Chi-square (X?), with 95% confidence in the analysis of data.
Results: We found a prevalence of infection by C. trachomatis from 6.64% in the
population of pregnant women, and rate of infection in age from 20 to 35 years of
6.8%, OR 1.07 (p = 0002). It was found that frequency of infection and abortions
reported previously was 6.77%, OR 1.2 (p <0.0001), showing no significant
differences in risk of having abortions in infected and uninfected groups in the state,
but with differences when the results are analyzed by cities.

Conclusions: The frequency of infection by C. trachomatis studied in pregnant
women is found within the Brazilian rates studied. The chance of a pregnant had
abortions related to infection by the bacteria was not significant. The results shows
the importance of the identification of infections by C. trachomatis in the prenatal
period, even more for being a great opportunity of access to health for women of low
income.

Keywords: Chlamydia trachomatis, pregnant women, dried-blood spots, prevalence,
abortions, prenatal screening
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A mulher é reconhecida como peca fundamental no controle de Doencas
Sexualmente Transmissiveis (DSTSs), e suas gestac¢des sdo influenciadas por varios
fatores, que vdo desde os biolégicos, sociais até os econdmicos'. O Estado
Brasileiro, desde entdo, assumiu compromisso com a garantia de saude de mulheres
e homens e, para tanto, possibilita acdes para que os individuos possam vivenciar
com plenitude e salde sua sexualidade e decidirem, livre e conscientemente, ter ou
nao filhos. Para tanto, homens e mulheres tém direito ao acesso a informacodes
necessarias para a realizacdo de suas decisdes reprodutivas, bem como a possivel
tratamento digno e de qualidade, caso este se faca necessario. O abortamento
representa grave problema de saude publica de paises em desenvolvimento,
inclusive no Brasil, com discussées envolvendo mltiplos e complexos fatores?.

A presenca de alguma DST em mulheres em gestacao € um fator de grande
preocupacao, ja que podem ocorrer alteracdes fisiolégicas que dificultam o manuseio
da paciente e a presenca do feto pode limitar o tratamento da doenca®.

A Clamidia é uma DST extremamente comum, que pode causar danos aos
6rgdos reprodutivos femininos e masculinos®. A espécie Chlamydia trachomatis,
geralmente assintomatica em mulheres, pode causar uretrites e cervicites, e
sequelas que incluem doenca inflamatoria pélvica (PID), e complicacdes
gestacionais, como gravidez ectopica, rotura prematura de membrana, partos
prematuros, baixo peso do bebé ao nascimento e abortos, inclusive®”.

O Programa de Protecao a Gestante do Estado de Mato Grosso do Sul (PPG-
MS), teve inicio em 2002 e realiza o diagndstico e acompanhamento em gestantes
de infeccbes como Toxoplasmose, Rubéola, Citomegalovirus, Doenca de Chagas,
Sifilis, HIV, HTLV, Hepatite B e C, Clamidia, Fenilcetondria Materna e
Hipotireoidismo. Este programa atende todos os 78 municipios do Estado, com
coleta realizada nas unidades basicas de satde®.

O objetivo deste estudo foi conhecer a prevaléncia de infec¢des por C.
trachomatis em gestantes no Estado de Mato Grosso do Sul-Brasil, e sua possivel

relacdo com historia de abortos relatados anteriormente, no periodo de 2005 a 2007.



Materiais e métodos

Populacédo de estudo: Gestantes atendidas durante o pré-natal pelo Programa de
Protecao a Gestante de Mato Grosso do Sul. Mato Grosso do Sul é um Estado da

regido Centro-Oeste do Brasil, que faz divisa com os paises Paraguai e Bolivia.

Argentina

Figura: 1- Localizacdo do Estado do Mato Grosso do Sul, Brasil.

Material e testes laboratoriais: Foram utilizados dados secundarios provenientes
dos cartdes de coleta das gestantes atendidas e resultados das triagens do material
biol6gico. A coleta do material de triagem foi feita por puncao digital em papel-filtro
Whatman 903 para a realizacdo do teste de enzimaimunoensaio por eluicdo para
deteccéo de anticorpos Anti-C. trachomatis IgA. Nos casos positivos pela triagem, foi
feita confirmacdo por mesmo método, para anticorpos Anti-C. trachomatis IgA e IgM,
em soro sanguineo obtido por puncdo venosa. Para definicdo de infeccdo pela
bactéria, considerou-se positividade na confirmagdo para anticorpos Anti-C.

trachomatis IgA e/ou IgM.
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Andlise Estatistica: Para verificar diferencas significativas, usou-se o teste qui-
quadrado, com 95% de confiabilidade. Este estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa envolvendo seres humanos da Universidade Federal de Mato

Grosso do Sul (1047/07), seguindo todas as regras legais de pesquisas no Brasil.

Resultados

Foram analisadas 74.701 gestantes no periodo de 2005 a 2007, com 4.962
casos reagentes na triagem em sangue-seco em papel-filtro. Destas, 4.401 (88,7%)
fizeram confirmac&o em soro como material biologico, e apenas 3 (0,07%) nao foram
reagentes na confirmacéo, revelando uma especificidade do teste em sangue-seco
em papel-filtro de 99,93%. Desta forma, a prevaléncia da infec¢ao por C. trachomatis
nas gestantes foi de 6,64% no periodo estudado.

A frequéncia de gestantes que declararam abortos anteriores foi de 6,64% e
prevaléncia de gestantes que tiveram abortos e estavam infectadas por C.
trachomatis foi de 6,77%. O odds ratio para infec¢cdo por C. trachomatis e abortos
relatados anteriormente foi de 1,2 (X*= 19,378, GL= 1, p-valor < 0,0001).

A associacdo entre faixa etaria das gestantes participantes do PPG-MS e a
prevaléncia de C. trachomatis, sdo mostradas na Tabela 1. A classe de idade com
maior prevaléncia de C. trachomatis foi entre 20 a 35 anos, com uma prevaléncia de
6,8% das gestantes. A estimativa de OR para a classe de idade em questao (20 a 35
anos) foi de 1,07.

Tabela 1 - Frequéncia de infeccao por C. trachomatis de acordo com faixa etaria das
gestantes no Estado de Mato Grosso do Sul, 2005 a 2007.

Gestantes Total Prevaléncia OR

Infectadas
Até 14 anos 54 1242 4,3% 0,64
15a 19 anos 1175 18264 6,4% 0,926
20 a 35 anos 3449 50962 6,8% 1,07
36 ou mais anos 264 4042 6,5% 0,98
Sem Informacdes 17 191 8.9% —
Total 4959 74701 6,6% ---

X*=15,158; GL = 3; P-Valor = 0,002

Com relacdo a prevaléncia de abortos anteriormente relatados, estes foram

relacionados com os casos de gestantes infectadas, descritos na Tabela 2. Verifica-
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se que a maioria das gestantes infectadas relatou a ndo ocorréncia de aborto,
enguanto, que a maior prevaléncia registrada com trés (8,56%), seguidos por um e

dois abortos, respectivamente.

Tabela 2 - Frequéncia de infec¢édo por C. trachomatis de acordo com numeros de
abortos anteriores em gestantes no Estado de Mato Grosso do Sul, 2005 a 2007.

Gestantes

Grupo infectadas Total Prevaléncia
Nenhum aborto 2.988 52.333 571%
1 aborto 645 9.495 6,79%
2 abortos 111 1.706 6,51%
3 abortos 31 362 8,56%
4 ou mais abortos 7 166 4,22%
Sem Informacdes 1.177 10.639 11,06%
Total 4959 74701 6,64%

X? = 23,645; GL = 4; P-Valor = <0,0001

Na Tabela 3 sdo mostrados taxas de infeccdo por C. trachomatis, por
municipio e prevaléncia de abortos declarados anteriormente e o Odds ratio de
aborto.

Tabela 3 — Distribuicdo de municipios em diferentes areas de assentamentos, Campo
Grande e indigenas e infec¢cfes em gestantes no Estado do Mato Grosso do Sul,
periodo de 2005 a 2007.

Municipios Prevaléncia de Maior Prevaléncia Prevaléncia de | Risco de
infeccao por Faixa etéria Abortos aborto
declarados (OR)
anteriormente
Indigena
Laguna 8.80 de 15a19 20.5 4.32
x 8,9%
Caarapa
Dourados 6.30 Até 14 18.7 1.13
7,9%
Vicentina 1.90 de15a19 23.8 6.83
6,8%
Gléria de 8.80 de 20 a 35 17.3 3.10
4,1%
Dourados
Itapora 1.49 de 20a35 20.9 5.30
6,6%
Caarap0 2.06 de15a19 15.3 4.90

7,9%

Campo Grande

Campo Grande 7.10 de 20a 35 20.4 1.12
7,9%
Bandeirante 3.40 36 ou mais 25.2 -
50,0%
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Corguinho 1.70 de 15a19 17.4 -
2,2%

Jaraguari 4.80 36 ou mais 13.5 1.36
10,0%

Rio Negro 4.70 de 20a35 33.6 0.53
5,8%

Rochedo 5.00 de 20 a 35 17.3 -
8,3%

Terenos 8.10 de 20a 35 24.0 0.87
7,2%

Assentamento

S

Sidrolandia 9.40 36 ou mais 18.3 1.48
13,3%

Maracaju 5.60 de 20a 35 20.3 1.87
6,6%

Rio Brilhante 5.20 Até 14 17.4 1.72
15,0%

Niaoque 5.70 de 20a 35 21.2 1.54
7,2%

Jardim 6.80 de 20 a 35 17.9 0.88
8,5%

Ponta Pora 6.10 36 ou mais 225 1.21
8,8%

Aral Moreira 6.90 Até 14 19.6 0.77
15,4%

Nas areas pesquisadas destacaram-se com maiores taxas de infeccdo e de
incidéncia de abortos as mulheres indigenas, enquanto que nas mulheres residentes
na regido de influéncia de Campo Grande e nas areas de assentamentos as taxas
de infeccdo variaram entre elevadas e baixas, contudo observa-se nessas regides

uma reducéo da incidéncia de abortos.
Discusséo

Este estudo sobre infeccéo por clamidia em gestantes no Mato Grosso do Sul
mostrou uma prevaléncia de 6,64%, que encontra-se entre as prevaléncias
previamente estudadas no Brasil (2,1-24,4%) °3.Esta variacéo de prevaléncias pode
ser explicada pelo tipo de estudo realizado. Nestes estudos comparados, a
populacdo alvo sdo aquelas mulheres que procuram clinicas médicas, e que
geralmente apresentam alguma queixa em relacdo ao seu estado de saude, ou
entdo ja apresentam algum sinal de DST, o que leva a elevar a prevaléncia da
populacdo em estudo. No caso do PPG, todas as mulheres gestantes sao triadas, e

podem ou n&o apresentar algum tipo de queixa.
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Em relacdo a infeccéo por C. trachomatis e abortos relatados anteriormente, a
prevaléncia encontrada foi de 6,77%. Em um estudo indiano, foi encontrada uma
prevaléncia de 27,7% de relatos de abortos anteriores e mulheres infectadas pela
bactéria'®. Estudos sugerem que pode haver uma relacdo positiva entre niveis de
anticorpos anti Chlamydia trachomatis e abortos espontaneos®®.

A associacdo de infeccdo por C. trachomatis e abortos relatados
anteriormente mostrou um OR de 1,20. Embora tenha - se verificado um risco maior
na associagdo entre gestante infectada e a ocorréncia de aborto, esse resultado
deve-se ser interpretado com prudéncia, pois, a associacao detectada pode ser em
decorréncia de outros fatores agravantes proprios do periodo gestacional, como
outras doencas e agentes que possam levar a processos abortivos e entao, 0 risco
detectado ndo pode ser atribuido somente a infec¢des causadas por C.
trachomatis. Ademais, ha que se considerar que ndo existem diferencas
significativas de risco entre os dois grupos pesquisados.

Sozio & Ness'® em 1998 analisaram 111 mulheres gestantes, e encontraram
uma OR de 1,8 para gestantes infectadas por C. trachomatis e nédo infectadas. Os
autores citam que na populacéo analisada foram encontradas poucas mulheres com
infeccdo aguda pela bactéria, e que o estudo verificou somente a presenca da
bactéria na urina, e ndo a analise de restos fetais ou curetagens provenientes de
abortamentos. Isto os levou a crer que poderia influenciar na baixa OR das
gestantes infectadas relacionadas com abortos.

No presente estudo, foi analisado somente a infectividade de C. trachomatis
em gestantes por meio de exames imunoldgicos para a deteccdo de anticorpos. Por
esta razdo, ndo se pode analisar a taxa de gestantes com infeccdo passada ou
recente. Também ressalta-se que as informacdes sobre abortos anteriores séo
registradas por coletadores de todo a rede publica de MS, e que possivelmente
possa haver divergéncias nestas informacdes, pois estes funcionarios nem sempre
sdo os que foram devidamente treinados pelo IPED-APAE, e também pela alta
rotatividade destes funcionarios na rede publica.

Com relagédo a proporcdo do numero de abortos, foi observado uma maior
prevaléncia no grupo com 3 abortos anteriores, com 8,56% e OR de 1,5. Witkin &
Ledger'’ relataram grande associagdo entre 3 ou mais abortos anteriores e altos

titulos de anticorpos clamidiais, e concluiram que uma infecgdo crénica silenciosa
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causada pela bactéria pode aumentar a suscetibilidade de abortos no primeiro
trimestre.

A andlise da prevaléncia de C. trachomatis relacionada com a idade revela
que o grupo mais atingido com a infeccdo foi o de 20 a 35 anos, com taxa de
infeccdo de 6,03% e OR 1,09. Estudos na Inglaterra, Franca e China mostram uma
maior prevaléncia de infec¢des entre 16-24 anos (3%, OR 1), menores que 20 anos
(5,2%, OR 7,2) e menores que 25 anos (18,1%, OR 4,06), respectivamente®%.
Estes resultados de elevadas prevaléncias em mulheres jovens podem ser
explicados pelo fato de que estas sdo mais sexualmente ativas que as mulheres
mais velhas. Considerando também que o publico estudado € de gestantes, € de se
esperar que ocorra uma maior prevaléncia na faixa de idade onde a fertilidade
feminina esta no seu apice (desde a menarca até por volta dos 35 anos de idade).

Observa - se diferentes taxas de infeccdo desde mais baixas quanto elevadas
tanto em areas indigenas, quanto em areas de influéncia da capital Campo Grande e
das areas de assentamentos. Nas areas indigenas provavelmente possa ser algum
componente cultural responsavel pelas elevadas taxas de infeccdo e pela
prevaléncia de abortos declarados anteriormente; ja na microrregiao de influéncia de
Campo Grande as taxas de infeccao variam e as taxas de prevaléncia de aborto sao
extremamente elevadas como, por exemplo, de Rio Negro, em que pese essa
situagao o risco de aborto foi ndo foi representativo e a justificativa para tal situagcéo
de risco de aborto ser baixo provavelmente seja a melhoria na qualidade da
assisténcia atualmente dispensada; nas areas de assentamento as taxas de
infeccdo também foram elevadas, assim como a prevaléncia de abortos declarados
anteriormente, contudo o risco de aborto ndo chega rigorosamente estar associado
as &reas originarias das gestantes, ou seja, 0s assentamentos. Essas populagfes
tém recebido gradativamente uma maior atencéo por parte das autoridades e essa
condicdo pode estar refletindo na melhoria da assisténcia prestada a populacao.

Observa-se neste estudo que a faixa etaria entre 36 ou mais anos apresenta
prevaléncia de 5,81% e OR 0,99. Comparado com as outras faixas etarias iniciais
(até 14 anos — 3,7% e OR 0,61; 15 a 19 anos — 5,61% e OR 0,94), esta se mostra
com maior relevancia. Em estudo indiano, também verifica - se que mulheres
multiparas e estdo no segundo trimestre de gestacéo tém risco aumentado de terem
infeccbes por clamidia, e por consequéncia, adversidades como abortos

recorrentes®’.
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Os resultados obtidos mostram a importancia da identificacdo das infeccfes
por C. trachomatis no periodo pré-natal, por ser uma grande oportunidade de
diagnostico de formas assintomaticas da doenca, e também pela oferta de servigos
em salde que o periodo gestacional proporciona as mulheres de baixa renda, que
geralmente ndo tém acesso a um diagndstico digno e de qualidade.

No Brasil, os estudos de relacdo entre a infeccéo por C. trachomatis e abortos
S0 escassos, 0 que justifica o maior aprofundamento nesta area. Devem-se envidar
esforcos em pesquisas da bactéria em produtos resultantes de abortamentos e
outros fatores agravantes do periodo gestacional.
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ANEXO Il — Carta de Aprovacido do Comité de Etica em
Pesquisa

Universidade Federal de Mato Grosso do Sul 4#
Comité de Etica em Pesquisa /CEP/UFMS v %7*

Carta de Aprovacdo

A minka assinatura neste documento, atesta que o protocolo n° 1047 do
Pesquisador José Augusto de Ofiveira Botelfio intitulado “Abortos em gestantes
infectadas por CHLAMYDIA trachomatis no Estado de Mato Grosso do Sul — 2005-
2007", foi revisado por este comité e aprovado em reunido ordindria no dia 20 de
dezembro de 2007, encontrando-se de acordo com as resolugoes normativas do

Ministério da Saiide.

Campo Grande, 20 de dezembro de 2007.

Comité de Etica da Universidade Federal de Mato Grosso do Sul
http:/Awww. propp.ufms.br/bioetica/cep/

bioetica@propp.ufms.br

fone OXX67 345-7187
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ANEXO Ill — Instrumento de Pesquisa

Instrumento de Pesquisa

Os dados utilizados para o estudo Abortos em gestantes infectadas por
Chlamydia trachomatis no Estado de Mato Grosso do Sul — 2005 a 2007 seréao
obtidos no Instituto de Pesquisas, Ensino e Diagnosticos da APAE. Estes dados sdo
referentes ao Programa de Protecdo a Gestante de Mato Grosso do Sul, no periodo
do ano de 2005 a 2007 e estdo armazenados em programa Sistema de
Gerenciamento Pré-Natal, desenvolvido na plataforma Microsoft® Windows®.

As informagdes obtidas do banco de dados serédo as seguintes:

- Idade cronolégica das gestantes;

- Procedéncia;

- Data provavel do parto;

- Declaracéo de abortos espontaneos anteriores;

- Gestagdo — numero de gestacoes;

- Paridade — numero de partos realizados;

- Periodo gestacional em que entrou para o PPG-MS;

- Tipos de partos anteriores;

- Resultado da triagem, caso confirmada para infecgao por Chlamydia
trachomatis (Anticorpos Anti-Chlamydia IgA em papel-filtro como material
biolégico);

- Resultado da confirmacdo soroldgica para infeccdo por Chlamydia
trachomatis (Anticorpos Anti-Chlamydia IgA, IgG e IgM em soro como material
bioldgico).



74

ANEXO IV — Procedimento de coletas das amostras e
realizacdo dos exames do PPG

As amostras sao colhidas conforme instru¢bes contidas no Manual de
Procedimentos para a coleta de amostras de sangue e manuseio e Triagem Pré-
Natal — Instrucdes de coleta, publicadas pelo IPED-APAE (Anexo V e VI). Antes da
coleta, é feito o preenchimento correto das informacfes necessarias no cartdo do
papel-filtro. Essas informac¢des contém nome da gestante, idade, endereco, telefone,
informacdes sobre gestacdes passadas também ha um termo de consentimento no
verso do cartdo onde a gestante autoriza a realizacéo dos exames.

E colhida uma gota de sangue periférico através de uma puncéo no dedo e
esta é impregnada em papel-filtro especial (SCHLEICHER & SCHUELL 903 — Anexo
VII). Depois de colhido, o papel-filtro deve ser seco em pelo menos uma hora, sob
temperatura ambiente, sem incidéncia de luz solar e fora de ambiente com ar-
condicionado ou ventilador. Apdés a secagem, as coletas sdo embaladas em
envelopes e sao enviadas ao IPED-APAE em Campo Grande - MS, juntamente com
relagcdo nominal de todas as coletas encaminhadas. Todas as informacdes contidas
no cartdo de coleta e o procedimento de coleta sdo de responsabilidade da unidade
gue esta enviando. Todavia, todos os responsaveis pela coleta do material em todos
0s postos de coleta do Estado recebem treinamentos periodicamente, patrocinados
pelo IPED-APAE.

Quando as coletas chegam ao IPED-APAE, sao encaminhadas para o setor
de recepcdo de materiais biolégicos, onde sdo conferidas se todos os dados
preenchidos nos cartdes de coleta estdo corretos. Também sado conferidas se as
coletas estdo adequadas para realizacdo da triagem, conforme Manual de
Verificacdo simples de amostras (Anexo VIII). Depois da conferéncia inicial, sédo
numeradas com cédigo de barras, sendo que o cartdo com as informacdes das
gestantes recebe uma etiqueta com um numero de codigo de barras e o papel-filtro
recebe outra etiqueta, mas os dois com a mesma numeracdo. O cartdo com
informacfes das gestantes é encaminhado ao CPD (Centro de Processamento de
Dados) para processamento adequado e o papel-filtro com material biolégico é
encaminhado ao setor de Picotagdo de papel-filtro.
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No CPD as informacfes contidas no cartdo de coleta das pacientes séo
cadastradas em sistema informatizado préprio do IPED-APAE. Essas coletas sao
separadas por lotes conforme procedéncia do material (locais de coletas, municipios,
etc.). Estes locais de coleta e seus respectivos municipios ja se encontram
previamente cadastrados no sistema informatizado.

No setor de Picotacdo, os cartbes com 0 sangue seco sdo picotados por
picotadores automaticos, em microplacas separadas por exames. Cada microplaca é
identificada por uma Worklist, isto €, um mapa de trabalho onde s&o anotados os
nameros referentes as coletas de sangue seco e suas respectivas posicdes na
microplaca. Depois, as microplacas sdo encaminhadas para o laboratorio de pré-

natal para realizacdo dos exames.

Realizacdo dos exames de Triagem Pré-Natal

Para realizacdo da triagem da Chlamydia trachomatis em sangue seco
impregnado em papel-filtro, usa-se o kit Anti-Chlamydia IgA EIA WELL, da marca
RADIM. O principio do kit é baseado em um método de enzimaimunoensaio (ELISA),
onde a peroxidase é usada como marcador enzimatico. Durante a primeira
incubacdo, se houver algum anticorpo Anti-Chlamydia IgA na amostra, este é ligado
ao antigeno da Chlamydia presente na microplaca do kit. Depois desta incubacéao,
um ciclo de lavagens elimina qualquer material que por ventura nao foi ligado na
primeira incubacdo Na segunda incubag¢do, um segundo anticorpo (conjugado anti-
humano IgA com peroxidase) se liga no complexo de antigeno-anticorpo de
Chlamydia. Mais um ciclo de lavagens se procede para eliminar indesejaveis
materiais e a microplaca € submetida a uma solugcdo cromdgena sem cor
(tetrametilbenzidina-TMB, juntamente com tamp&o substrato), que gera um
composto colorido reagindo com a enzima peroxidase. O desenvolvimento de cor é
barrado depois de 30 minutos pela adi¢do de &cido sulftrico, e a intensidade de cor
€ mensurada em leitora de microplacas nos filtros 450 nm. A coloracdo encontrada
gera uma proporcao direta dos anticorpos anti-Chlamydia IgA encontradas nas

amostras e nos controles (RADIM, 2003).
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Procedimento Geral para realizac&o do teste Anti-Chlamydia
IgA

. Preparacédo das microplacas com os picotes de sangue seco impregnados em
papel-filtro e controles do kit (negativo, cut-off, e positivo) em seus respectivos

pocos, deixando um pog¢o sem amostra para leitura do branco;

. Pipetar 200 pL de Eluente de Amostra nos po¢os com picotes de sangue seco
impregnados em papel-filtro. Pipetar 100 pL de controles em seus respectivos

pocos. Nao pipetar nenhum reagente no poc¢o destinado ao branco;

. Cobrir a placa com adesivo e incubar sob agitacdo lenta durante 60 +/- 5

minutos;

. Descartar os picotes;

. Lavar a placa em lavadora automatica com solucédo de lavagem fornecida no
kit, em 4 ciclos de 350 pL, aspirando depois todo o liquido restante da
microplaca.

. Adicionar 100 pL de conjugado de enzima nos pog¢os da microplaca (ndo
pipetar no poco do branco);

. Cobrir a microplaca com adesivo e incubar durante 30 +/- 2 minutos a 37° C;

. Repetir 0 passo 5;

. Pipetar 100 pL da solucdo substrato (cromégeno + tampao substrato) em

todos os pocos;

10.Incubar a microplaca durante 15 minutos a temperatura ambiente, sob abrigo

da luz;
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11.Pipetar 100 yuL de reagente de parada (acido sulfurico 1 N) nos pocos da

microplaca;

12. Ler a absorbancia dos pocos da microplaca em leitora de microplacas com
filtro de 450 nm e com filtro de referéncia de 620 nm.

Interpretacao da Reac&o de Enzimaimunoensaio

A densidade optica de cada controle negativo, cut-off e positivo deve ser
considerada. A presenca ou auséncia de anticorpos Anti-Chlamydia IgA é definida
pela comparagcao da absorbancia da amostra com a absorbancia do controle cut-off.
Amostras com densidade Optica abaixo da densidade Optica do cut-off s&o
consideradas nao reativas para anticorpos Anti-Chlamydia IgA. Todavia, amostras
com densidade o6ptica maior do que a do cut-off sdo consideradas reativas para
anticorpos anti-Chlamydia IgA.

Amostras com valores de absorbéncia variando entre mais ou menos 10%
do valor de absorbéancia do controle cut-off s&o consideradas indeterminadas e sao
retestadas para confirmacao do resultado.

Para amostras que sdo consideradas reagentes na triagem de com sangue
seco em papel-filtro, sdo solicitadas uma nova coleta de amostras para os locais de
coleta prodecente, mas agora, tendo como material biolégico o soro humano. Para
procedimento de confirmacéo do resultado da gestante, é procedido uma bateria de
exames onde o teste para Anti-Chlamydia IgA é refeito no soro, e também é feito
testes para Anti-Chlamydia IgG e IgM. Os testes realizados usam a mesma técnica
enzimaimunoensaio anteriormente citada, somente com a diferenca do material

biolégico.



Exame Pré-Natal
Procedimentos para a coleta qe amostra de sangue e manuseio

1} Equipamento: Lanceta estéril com ponta
de aproximadamente 2,0 mm, &lcool preparado

estéril, gaze estéril, pano macio, formulario
para coleta de sangue, luvas.

e W M=

o = A

2} Preencha TODAS as informagtes. Para
evitar a contaminagao dos circulos do papel-
filtro, ndo permita que eles entrem em contato
com fluidos e ndo os toque antes ou depois da
coleta de sangue. Guarde a "CONTROLE DO
PACIENTE", solicite a assinatura da paciente
na autorizacdo no verso, &IMPRESCINDIVEL..

N

3) Areas indicadas para pungdo

VV

4) Limpe o loecal com alcool SECANDO
completamente.

5} Faga uma puncéo no dedo anelar da méo
esquerda

ANEXO V

i,

6} Encoste levemente o papelfiltro na gota
GRANDE de sangue. Espere até que o sangue
seja absorvido e preencha completamente o
circulo com uma aplicagdo de uma UNICA gota
GRANDE de sangue. (Para aumentar o fluxo
de sangue, mantenha uma pressac SUAVE e
intermitente na &rea proxima ao local da
pun¢éo). Apligue o sangue somente em um
lado do papel-filtro.

7) Preencha os filtros restantes da mesma
forma como explicado naetapa 7, com gotas de

sangue sucessivas. Se o fluxo de sangue
diminuir, repita as etapas 5, 6 e 7. O cuidado
com o local da pung@o deve ser consistente
com os procedimentos da sua instituiggo.
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8) Pode ser usado sangue coletado em via
Venosa por seringa e colocado posteriormente
no papel-filtro para secagem.

9) Depois de seco por ne minimo 4 horas,
enviar o formulario completo para o laboratdrio
efm até 24 horas apds a coleta.

@ ¢ lnatituta do
s B

Institulo de Pesquisas, Ensine e Diagndsticos da APAE
Av. Mato Grosso, 861, Bairro Gal. Wollgrand
Cep 72002-231 - Campo Grande - MS
Fone: 67 317-48B8 Fax: 67 317-4883
E-mail: ipd@ipdapae. org.br - Site: www.ipdapae.org. br

Exame Pré-Natal: Procedimentos para coleta de amostra
de sangue manuseio
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ANEXO VI

Triagem Pré-Natal: Instrucdes de coleta (complementar ao
manual)

R < e
gm‘ "> °Illll:l:lnl)sllnlls

apae

TRIAGER PRE-DIATAL
INSTRUCOES DE COLETA

(Complementar ao Manual)

1 » Preencher todos os dados do cartdo de coleta, = o= 8=
registrando inclusive, se for o caso, telefone de recado |5 %h%
para facilitar futuros contatos; R

2 e Preencher antes da coleta, um cartdo de cada vez e muito cuidado para
evitar a troca de pacientes (neonatos ou gestantes);

3 e Cumprir todos os pressupostos de paramentacao,
assepsia e cuidados técnicos de coletas previstos no
Manual de Coleta;

4o Colocar o cartdo ja preenchido e com as gotas de
sangue impreguinadas, para SECAR, no suporte proprio,
por no minimo 60 minutos e no maximo 90 minutos a
TEMPERATURA AMBIENTE.

5. A Secagem acima NAO PODE SER REALIZADA
SOB INCIDENCIA DIRETA DE LUZ SOLAR, NEM
EM AMBIENTE COM VENTILADOR OU AR
CONDICIONADO.

6. Apos o tempo maximo de 90 minutos de secagem
natural, colocar os cartdes de coleta, juntamente com as
primeiras vias das listas de controle, dentro dos envelopes-
resposta e envia-los imediatamente via correio (porte
pago) ao IPED/APAE - Campo Grande.

7. Nao deixar material secando de um dia para o outro.

Instituto de Pesquisas, Ensino e Diagndsticos da APAE
Enderego: Av. Mato Grosso, 861 - Bairro Gal. Wolfgrand - Fone: (67) 317-4888 - CEP: 79002-321

Campo Grande [ MS - E-mail: ipdapae@ipdapae.org.br - Web: www.ipdapae.org.br
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ANEXO VII

Papel-filtro SCHEICHER & SCHUELL 903
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*Pesnquisas,
~Ensino e

Verificacao
simples
de amostras

Amostras invalidas:

-

1. Quantidade insuficiente de amostra para teste.

DQ.’Q

1. A amostra parece raspada ou arranhada.

3. A amostra ndo estava seca quando foi enviada.

4. A amostra tem aparéncia supersaturada.

5. A amostra parece diluida, descolorida ou
contaminada.

6. A amostra apresenta anéis de soro.

~Instituto de

" Diagnosticos

seeo

7. A amostra parece coagulada ou em camadas.

8. Nio hi sangue.
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ANEXO VI

Instituto de Pesquisas, Ensino e Diagndsticos da APAE
Av. Mato Grosso, 861, Bairro Gal. Wolfgrand
Cep 79002-231 - Campo Grande - MS
Fone: 67 317-4888 Fax: 67 317-4883
E-mail: ipd@ipdapae.org.br - Site: www.ipdapae.org.br

Amostra valida

Permita que uma quantidade suficiente de sangue,
seja absorvida, até preencher completamente o
circulo impresso no papel-filtro. Preencha todos
03 circulos requeridos com sangue. Nio aplique
camadas sucessivas de gotas de sangue, nem
aplique sangue mais de uma vez no mesmo circulo
coletor. Evite tocar ou esfregar as amostras.

+ O papel-filtro foi removido antes de que o sangue tivesse preenchido completamente
o circulo ou antes de que o sangue tivesse absorvido pela segunda face.

+ O sangue foi aplicado no filtro com um tubo capilar.

+ O filtro foi tocado antes ou depois da coleta da amostragem com luvas ou sem luvas,
com as mio untadas de logio para as mios, ete.

+ O papel-filiro entrou em contate com miaoes com ou sem luvas, ou com substincias
tais como logdo para as mios ou talco antes ou depois da coleta da amostra de
sangue.

+ O sangue foi aplicado com wm tubo capilar ou outro dispositivo.

+ A amostra foi enviada antes de um periodo de secagem de 4 horas.

+ Sangue em excesso foi aplicado no papel-filtro, possivelmente com um
dispositivo.

+ O sangue foi aplicado em ambos os lados do papel-filtro.

O local ao redor da pungio foi espremido ou "ordenhado”.

+ O papel-filtro entrou em contato com mios wsando luvas ou ndo, ouw
substincias tais como aleool, produtos quimices, solugdes anti-sépticas,
dgua, logio para as mdos ou talco, etc.. antes ou depois da coleta de sangue
para a amostra.

+ As amostras de sangue foram expostas ao calor direto.

+ O dleool passado no local da pungio nio foi seco antes da pungio ser
realizada.
=0 p apel-filtro entrou em contate com alcool, logio para as mios, etc.
ao redor da punciio foi espremida excessivamente.
+ Secagem inadequada da amostra.
+ O sangue foi aplicado ao papel-filtto com um tubo capilar.

+ Tocar com o sangue varias vezes o mesmo circulo no papel-filira.
+ Preencher o circulo de ambos os lados do papel-filiro.

+ Nio foi obtida nenhuma amostra de sangue.




