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RESUMO

As infecgdes sexualmente transmissiveis (ISTs) tem aumentado em varios paises,
incluindo o Brasil, principalmente em grupos com comportamentos de risco como o0s
individuos privados de liberdade. No intuito de auxiliar na implementacdo de estratégias de
saude publica para o controle da sifilis ¢ HIV, foi realizado um estudo de coorte transversal
para avaliar a eficacia do tratamento destas infecgdes nos estabelecimentos penais do Mato
Grosso do Sul, Brasil. Em 2013 foi realizado um estudo transversal que estimou a prevaléncia
de ISTs em 3.363 individuos de doze estabelecimentos penais do estado do Mato Grosso do
Sul. Em 2014, este estudo de coorte foi realizado com 1.614 individuos que participaram do
estudo transversal. Os prisioneiros foram entrevistados utilizando-se um questionario
padronizado e amostras de sangue foram coletadas para testes sorologicos para sifilis ¢ HIV.
Adicionalmente, os individuos que apresentaram infeccao pelo Treponema pallidum ¢/ou HIV
no primeiro ano de estudo, foram avaliados quanto ao tratamento realizado durante o
encarceramento, através de dados contidos nos prontudrios médicos dos estabelecimentos
penais, da comparagdo dos resultados sorologicos (VDRL, carga viral e CD4) entre 2013 ¢
2014 e das informagdes contidas nos sistemas nacionais de informagao de pacientes com HIV
(SISCEL e SICLOM). Sfifilis ativa foi identificada em 5,8% (n= 95) dos individuos no
primeiro ano e destes 74% (n= 70) demonstraram falha no tratamento. A analise multivariada
revelou que ter utilizado drogas no ultimo ano foi fator de risco para falha do tratamento da
sifilis. No entanto, ter parceiro fixo e utilizar piercing foi um fator de protecao. A prevaléncia
de HIV foi de 1,5% (n= 25), destes 52% (n= 13) demonstraram falha no tratamento, em razao
da elevada carga viral (> 200 copias/ml), sendo que seis destes retiravam regularmente a
medicacdo, o que pode revelar uma baixa adesdo ao tratamento ou a ocorréncia de falha
viroldgica. A incidéncia de sifilis e HIV foi de 0,5% (n=9) e coinfec¢ao de 0,2% (n=4). As
falhas terapéuticas demonstram a fragilidade dos programas de satde publica, enfatisando a
necessidade de implementacdo de programas de tratamento das ISTs nos estabelecimentos
penais. Além disso, a baixa incidéncia de sifilis e HIV durante o periodo de encarceramento
reforga a importancia dos programas de triagem de ISTs no momento da admissdo nos

estabelecimentos penais, para a detec¢@o e tratamento precoce.

Palavras-chave: sifilis, HIV, terapéutica; prisdes; incidéncia.
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ABSTRACT

Sexually transmitted infections (STIs) have increased in several countries, including Brazil,
mainly in groups with risk behaviors such as private individuals of freedom. To assist in the
implementation of public health strategies to control syphilis and HIV, a transversal cohort
study was conducted to evaluate the efficacy of treatment of these infections in prisons in
Mato Grosso do Sul, Brazil. In 2013, we conducted a cross-sectional study that estimated the
prevalence of STIs in 3,363 individuals in twelve prisons of Mato Grosso do Sul. In 2014, a
cohort study was conducted with 1,614 individuals who participated in the cross-sectional
study. The prisoners were interviewed using a standardized questionnaire and blood samples
for serological tests for syphilis and HIV were collected. In addition, individuals with
infection by Treponema pallidum or HIV in the first year, were assessed for treatment carried
out during incarceration, through data contained in the medical records of prisons, comparing
the serologic results (VDRL, viral load and CD4 contain) between 2013 and 2014, and the
information contained in national information systems of HIV patients (SISCEL and
SICLOM). Active syphilis was identified in 5.8% (n= 95) of patients in the first year and 74%
(n= 70) of those showed treatment failure. Multivariate analysis revealed that drugs user in
last year was a risk factor for failure in the syphilis treatment. However, having a stable
partner and piercing were a protective factor. HIV prevalence was 1.5% (n= 25), 52% (n= 13)
of those had high viral load (> 200 copies/ml) and six had regular withdrawing medication,
which may reveal a low adherence of treatment or virologic failure. The incidence of syphilis
and HIV was 0.5% (n= 9) and coinfection of 0.2% (n= 4). Therapeutic failures encountered
demonstrate the fragility of public health programs, showing the importance to implement
treatment programs of STIs in Brazilian prisons. In addition, the low incidence of syphilis and
HIV during incarceration period reinforces the importance of STI screening programs in

prisons admission for early detection and treatment.

Keywords: syphilis, HIV, therapeutic, prisons, incidence.
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1 INTRODUCAO

A sifilis ¢ uma infeccdo causada pela bactéria Treponema pallidum, que pode ser
transmitida principalmente através de relacdes sexuais desprotegidas e verticalmente da mae
para o feto (congénita) (1, 2). E considerada uma doenca de grande importincia
epidemioldgica, por apresentar altas taxas de morbimortalidade perinatal, permanecendo
como causa importante de eventos adversos da gravidez, incluindo um numero significativo
de partos prematuros, natimortos ¢ malformagdes congénitas (2, 3). Além disso, a sifilis pode
alterar negativamente a resposta imunologica (contagem de CD4) e carga viral de individuos
infectados pelo Virus da Imunodeficiéncia Adquirida (HIV) (4, 5). Segundo a Organizagdo
Mundial da Satde (OMS), a estimativa de novos casos de sifilis no Brasil a cada ano ¢ de
937.000 para a populacao em geral (6), representando uma parcela significativa da incidéncia
mundial, que fica em torno 10.6 milhdes casos (7).

Com a deteccdo da sindrome da imunodeficiéncia adquirida (AIDS) em 1980 e o
interesse da comunidade cientifica em diagnosticar, tratar e principalmente prevenir a
infeccdo pelo HIV, muitas entidades governamentais e ndo-governamentais, passaram a
investigar a presenca das ISTs (1, 8), especialmente em populacdes com comportamentos de
risco como homens que fazem sexo com homens, usudrios de drogas, profissionais do sexo,
populagdes privadas de liberdade, entre outras, visto que estas doencas aumentam o risco de
transmissao sexual do HIV (1). Diante deste cenario mundial, diversos estudos demonstraram
uma elevada prevaléncia das ISTs nas populagdes privadas de liberdade quando comparadas a
populacdo em geral (9-11), principalmente de HIV e sifilis, demonstrando que as prisdes
podem ser importantes locais para vigilancia sentinela destas infec¢des (12-17). O alto
consumo de drogas ilicitas, multiplos parceiros sexuais, baixa adesdo ao uso de preservativos,
confinamento, compartilhamento de objetos e seringas e, a baixa qualidade dos servigos de
satide nos estabelecimentos penais, predispdem os reclusos a taxas elevadas de ISTs (13-15,
18).

Com o aumento gradativo da populagdo carceraria mundial, sendo que o Brasil ocupa
0 4* lugar em populagdo carceraria do mundo e o estado do Mato Grosso do Sul apresenta a
maior taxa de encarceramento do pais (568,9 presos por 100.000 habitantes) (19), € necessario
a implementacdo de estratégias de vigilancia efetivas, visto que esta populagdo apresenta
importante repercussdo na epidemia das ISTs. Neste contexto, motivados pela caréncia de

estudos sobre o tratamento das ISTs em individuos privados de liberdade e incidéncia das



ISTs nesta populagdo, este estudo objetivou avaliar o tratamento de sifilis ¢ HIV durante o
periodo de encarceramento, bem como determinar a incidéncia da infec¢do destas infecgdes
na populacdo privada de liberdade do estado do Mato grosso do Sul, visando contribuir para a
deteccao precoce, prevencao de complicacgdes e controle da disseminacao dessas infec¢des na

nesta populagao.



2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 InfecgBes sexualmente transmissiveis e sifilis

A incidéncia das ISTs tem aumentado significativamente em todo o mundo,
ampliando a necessidade acdes em satde publica (20). Apesar de haver medidas simples de
prevengdo, continuam disseminando-se pela populacdo com inimeras consequéncias, como
aumento da infertilidade, sequelas e morte (21).

As mudancas nos padroes de comportamento sexual ¢ o uso de métodos
contraceptivos tém contribuido para o aumento generalizado das ISTs. Acrescenta-se a estes,
o grande numero de casos assintomaticos ou nao diagnosticados que persistem como
reservatorios, perpetuando as infecgdes (22). Algumas dessas infecgdes podem persistir no
estado de laténcia ou assintomaticas, tornando-se ativas por meses ou anos apoOs a infecgao
inicial, facilitando o processo de transmissao (20).

Com o surgimento da AIDS, as demais ISTs passaram a ser alvos de vigilancia,
especialmente as doengas ulcerativas, devido seu papel como facilitador na transmissdo do
HIV, como ¢ o caso da sifilis, evidenciando a necessidade de estratégias para seu controle (1,
8, 17, 23). A sifilis € uma doenga sistémica, exclusiva do ser humano, altamente infecciosa
nos estagios recentes da doenca, transmitida principalmente por via sexual, seguida da
vertical, por contato direto com as lesdes sifiliticas ou por transfusdo sanguinea, caso o sangue
esteja contaminado. Porém, esta Ultima forma de transmissdo tem sido cada vez menos
relatada devido ao maior controle de qualidade pelos bancos de sangue (6, 24, 25).

O risco de infec¢do pelo HIV por um individuo portador de sifilis, ¢ de até 4 vezes
superior, causando uma sinergia epidemioldgica entre essas doengas (26, 27). Pacientes com
sifilis e coinfectados com HIV tendem a apresentar lesdes mais profundas e apresentagdo de
mais de um cancro. A infecc¢do pelo 7. pallidum estd associada a um aumento significativo na
carga viral do HIV no plasma e uma diminuicdo significativa na contagem de CD4, fenomeno
visto principalmente na sifilis primaria e secundaria (4, 5, 28, 29). Alguns estudos sugerem
que a coinfec¢do pelo HIV aumenta o risco de neurossifilis e potencializa os sintomas desta

doenga (30, 31).



2.2 Histoérico

A sifilis tornou-se conhecida na Europa no final do século XV, disseminando-se por
todo o continente, sendo considerada uma das principais doengas infecciosas do mundo (1).
Quatro séculos apds, devido a auséncia de medidas efetivas de controle, essa endemia
continuou trazendo muita preocupacdo (32). Somente em 1905, foi descoberto o agente
etioldgico da sifilis o 7. pallidum, por Schaudinn & Hoffmann, zoologista e dermatologista da
Prussia, respectivamente. Eles realizaram uma publicagdo provisoria descrevendo a presenca
do Spirochaeta pallida, como sendo varios micro-organismos espiralados, muito claros,
delgados, rodando em torno de seu maior comprimento, obtidas de uma papula sifilitica da
vulva de uma mulher (33, 34). Ha relatos que o médico John Siegel, do Instituto Berlinense
de Zoologia, ja havia descoberto pouco tempo antes este agente que ele acreditava ser um
protozoario (33, 34).

Ja em 1906, August Paul Von Wassermann, bacteriologista, desenvolveu o primeiro
teste sorologico para sifilis, intitulado Lues (32), sendo entdo realizados os primeiros
diagnosticos laboratoriais da doenga. Em 1941, observou-se a eficacia da terapéutica com
penicilina para cura da sifilis, trazendo grandes expectativas de controle da doenca no mundo
(34).

Diante do cenario endémico da sifilis, pesquisas foram conduzidas pelo governo dos
Estados Unidos e da Guatemala, utilizando seres humanos, ferindo todos os aspectos éticos
atuais, no periodo de 1948 a 1949, onde se utilizavam de prostitutas infectadas, para que,
através de relagdes sexuais, pudessem infectar uma populacdo desfavorecida, entre eles
negros, presidiarios e soldados. Posteriormente, pela dificuldade em coletar constantemente
amostras sanguineas desses homens para acompanhamento da evolu¢do doenga, resolveram
entdo, utilizar de deficientes mentais, visto que estes ndo se oporiam aos testes realizados, a
fim de inocular o agente por ferimentos provocados no pénis desses individuos, facilitando a
contaminagao (35).

Em Tuskegee um estudo conduzido com varios homens negros, no Alabama, durante
o periodo de 1932 a 1972, fez com que eles se infectassem pela bactéria através de prostitutas
infectadas, e ndo ofereceram o tratamento, mesmo apos a comprovagdo da penicilina na cura
da sifilis, ocorrida por volta de 1945, ocasionando em mortes, inclusive de criangas através da

infeccdo congénita (35, 36). Apds esse periodo, varios questionamentos ¢€ticos foram



transformando o rumo das pesquisas, impedindo que danos fossem gerados aos sujeitos da
pesquisa.

Segundo Avelleira, em 1960, ocorreram diversas mudancas em relagdo ao
comportamento sexual devido ao advento da pilula anticoncepcional, havendo uma elevagao
consideravel nos casos de sifilis (1). J4 no final da década de 70, devido ao aparecimento dos
primeiros casos da AIDS, houve novamente uma preocupacao com o papel da sifilis devido

sua relacdo como facilitador na transmissao sexual do HIV (1, 8).

2.3 Agente etioldgico

O agente etioldgico da sifilis é o T. pallidum, uma bactéria pertencente a ordem
Spirochaetales, tamilia Spirochaetaceae, do género Treponema (36, 37), que inclui ainda dois
outros géneros: Leptospira e Borrelia (36). O género possui quatro espécies patogénicas e
pelo menos seis ndo patogénicas. As patogénicas sdo o Treponema pallidum subsp pallidum,
causador da sifilis, o Treponema carateum, responsavel pela pinta, o Treponema pertenue,
agente da bouba ou framboesia e, T. pallidum subsp endemicum, causador do bejel ou sifilis
endémica (1, 36, 38).

O T pallidum subsp pallidum apresenta-se como uma espiroqueta delgada,
espiralada, movel variando de 0.10 a 0.18 pm de didmetro e de 6 a 20 pm de comprimento
(36-38). Nao possui membrana celular, ¢ protegido por um envelope externo com trés
camadas ricas em moléculas de acido N-acetilmurdmico e N-acetilglucosamina. Apresenta
flagelos que se iniciam na extremidade distal da bactéria e encontram-se junto a camada
externa ao longo do eixo longitudinal (1, 39).

O genoma do T. pallidum subsp pallidum ja foi sequenciado apresentando um
cromossomo circular de 1.138.006 pares de base (pb), com 1.041 Open Reading Frame
(ORFs). Possui capacidade de biossintese limitada, e por isso, prefere locais com baixo teor
de oxigénio e apresenta poucos componentes proteicos em sua parede externa (39).

O T pallidum infecta exclusivamente o ser humano, ndo podendo ser cultivavel in
vitro, mas sua inoculagdo em cobaia permite seu isolamento e confirmagao laboratorial (40).
E facilmente destruido pelo calor e falta de umidade, ndo resistindo mais que 26 horas fora do
seu ambiente e, divide-se transversalmente a cada 30 horas (1, 33, 39).

A figura 1 demonstra a presenga de numerosas espiroquetas sob visualizacao de

microscopia por imunofluorescéncia indireta.



Figura 1. Treponema pallidum sob microscopia por imunofluorescéncia indireta.

Fonte: http://phil.cdc.gov/phil/details.asp

2.4 Sifilis

A sifilis ¢ uma doenga sistémica, facilmente prevenivel e apresenta sinais e sintomas
muito varidveis e complexos. Nao sendo tratada adequadamente, evolui para formas mais
graves, podendo comprometer o aparelho cardiovascular e o sistema nervoso central (SNC)
(33). Ela pode ser classificada em adquirida ou congénita de acordo com o modo de aquisi¢ao
da infec¢do. Para melhor elucidagdo do quadro clinico da doenca, ela foi dividida em
diferentes fases ou estagios: sifilis primaria, sifilis secundaria, sifilis latente recente e tardia e,

sifilis terciaria.

2.4.1 Sifilis Adquirida

E a forma mais prevalente da doenca, a qual decorre da relagio sexual desprotegida
com uma pessoa infectada pelo 7. pallidum. O contato com as lesdes contagiantes (cancro
duro e lesdes secundarias) pelos 6rgdos genitais € responsavel por 95% dos casos de sifilis
(1). Ela pode ser transmitida durante o sexo vaginal, anal ou oral (38). As feridas ocorrem
principalmente nos 6rgdos genitais externos, vagina, glande do pénis, anus ou reto e, também
podem acometer os labios e a boca (1, 36).

A penetragdo do treponema ¢ realizada por pequenas fissuras decorrentes da relagao
sexual (36). Logo apds, ocorre um periodo de incubacdo de aproximadamente 21 dias,
podendo variar entre 10 e 90 dias (1, 25, 36, 40), onde o treponema atinge o sistema linfatico
regional e, por disseminacdo hematogénica, outras partes do corpo. Como resposta de defesa
local ocorre uma ulceragdo no ponto de inoculagdo, enquanto a disseminacao sist€émica resulta

na producao de complexos imunes circulantes podendo atingir qualquer 6rgdo do corpo.
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Entretanto, a imunidade humoral ndo tem capacidade de prote¢cdo. A imunidade celular ¢ mais
tardia, permitindo ao 7. pallidum multiplicar e sobreviver por longos periodos (1).

A partir de 2010, o Ministério da Satde ampliou a lista de doengas de notificagdo
compulsoria, com a inclusdo da sifilis adquirida, definindo como caso suspeito todo individuo
com evidéncia clinica de sifilis e/ou sorologia nao treponémica reagente e, caso confirmado, o

individuo com sorologia treponémica reagente (41).

2.4.1.1 Sifilis Primaria

E a fase inicial da doenca e caracteriza-se pelo aparecimento de uma lesdo no local
de entrada da bactéria. A lesdo geralmente ¢ uUnica, denominada cancro duro ou
protossifiloma, medindo em torno de 0,3 a 3,0 cm (1, 36), indolor, tem a base endurecida,
contendo secre¢do serosa ¢ muitos treponemas. No homem acomete principalmente a regiao
do sulco balanoprepucial, preplicio, meato uretral ou mais raramente intrauretral. Na mulher &
mais frequente nos pequenos labios, parede vaginal e colo uterino. As localizagdes
extragenitais mais comuns incluem a regido anal, boca, lingua, regido mamaria e
quirodactilos. Esta lesdo se cura espontaneamente, num periodo que pode variar de 2 a 5
semanas (1, 33, 36).

A figura 2 demonstra lesdes caracteristicas da sifilis primaria em homens e mulheres.
Neste periodo a doenca ¢ altamente infecciosa pela riqueza de treponemas nas lesdes

mucocutaneas umidas, facilitando a transmissao do agente (1, 33, 36).

Figura 2. Lesdo caracteristica da sifilis primaria em homens e mulheres.

Fonte: http://phil.cdc.gov/phil/quicksearch.asp

Os anticorpos comegam a surgir na corrente sanguinea cerca de 7 a 10 dias apods o

surgimento da lesdo primaria (cancro duro) e, por isso nessa fase os testes soroldgicos sao



nao-reagentes (33). O Fluorescent treponemal antibody absorption (FTA-abs), ¢ um teste
treponémico, que se torna reagente em torno de 10 dias da evolugdo do cancro duro, seguido
dos outros testes diagnosticos (33). Quanto mais precoce for o tratamento da sifilis primaria,
maior serd a chance de prevenir a evolugdo para a fase secundaria, com suas complicagdes (1,
36) e, a possibilidade dos exames sorologicos tornarem nao-reagentes. Porém, mesmo apos a
cura, os testes treponémicos podem permanecer reagentes por toda a vida (cicatriz sorologica)

(33).

2.4.1.2 Sifilis Secundaria

Apo6s o desaparecimento do cancro duro, ocorrera um periodo de laténcia que pode
durar de seis a oito semanas, onde a doenca entrara novamente em atividade. Porém, a lesao
primaria ainda podera estar presente em um ter¢co dos doentes com sifilis secundaria (1, 39).
Este periodo caracteriza-se pelo acometimento da pele e outros o6rgdos internos,
correspondendo a distribui¢do do 7. pallidum pelo organismo (1).

Na pele, as lesoes por sifilis apresentam-se de forma simétrica com maculas réseas
disseminadas, podendo haver discreto prurido, acometendo, geralmente as regides palmares e
plantares, conforme ilustrado na Figura 3A (1, 38). Lesdes papulosas podem ocorrer como
novos surtos, com coloracdo eritemato-acobreadas, arredondadas, de superficie plana,
recobertas por discretas escamas mais intensas na periferia (Figura 3B) (1).

Na face, as papulas tendem a agrupar-se em volta do nariz e da boca, simulando
dermatite seborreica. Nos negros, as lesdes faciais fazem configuragdes anelares e
circinagdes, sendo conhecida por sifilides elegantes. Geralmente vem acompanhada por
adenopatia generalizada, acometendo 85% dos casos (36), artralgia, alopécia e condiloma
plano. Na mucosa oral e vaginal surgem papulas esbranquigadas ricas em treponemas (1, 38).

Os sintomas sistémicos da sifilis secundaria sdo bastante varidveis e incluem: mal-
estar, astenia, prostra¢do, caquexia, anorexia, nduseas, febre baixa, cefaléia, meningismo,
mialgias, periostite, faringite, rouquiddo, hepatoesplenomegalia, sindrome nefrotica,
glomerulonefrite, neurite do auditivo e iridociclite (1).

A fase secundaria evolui nos dois primeiros anos da doenga com novos surtos que
regridem espontaneamente, intercalando periodos de laténcia cada vez mais duradouros.

Finaliza-se pela remissdo prolongada desses sintomas, iniciando uma longa fase de laténcia

(1).



Na sifilis secundéria, todos os testes soroldgicos sdao reagentes e os testes
quantitativos tendem a apresentar titulacdo elevada. Apés o tratamento nessa fase, os testes
treponémicos permanecem reagentes por toda a vida do usudrio, enquanto os testes nao

treponémicos podem apresentar comportamento variavel (33).

Figura 3. Maculas sifiliticas em membros superiores (A) e papulas em membros inferiores (B).

Fonte: http://phil.cdc.gov/phil/details.asp

2.4.1.3 Sifilis Latente (Recente e Tardia)

Esta fase compreende o desaparecimento das manifestacdes clinicas e se divide em
recente e tardia. A fase latente recente se estende do desaparecimento dos sintomas da fase
secundaria, até o final do primeiro ano da doenga (1, 36, 39). Em torno de 25% dos individuos
infectados podem apresentar recidiva das manifestagcdes secundarias. A doenga assintomatica,
com mais de um ano de duragdo, recebe o nome de sifilis latente tardia (1, 36, 39).

O teste sorologico durante a fase latente tardia apresenta-se reagente e, observa-se
uma diminui¢do dos titulos nos testes quantitativos (33), sendo pouco provavel a transmissao
sexual (36). Evidencia-se sifilis latente quando o VDRL ¢ reagente no liquor, acompanhado
de baixos titulos no soro, diferindo da fase primaria (33).

Esta fase termina quando ¢ realizado o tratamento adequado ou iniciam-se as
manifestagdes clinicas da sifilis terciaria. Segundo French, 35% desses pacientes evoluem

para a sifilis terciaria (38).
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2.4.1.4 Sifilis Terciaria

Esta fase pode se desenvolver apds 10 a 30 anos da infec¢@o inicial sem tratamento e,
caracteriza-se por lesdes localizadas envolvendo pele e mucosas, sistema cardiovascular e
SNC (1, 33).

Em geral, a caracteristica das lesdes tercidrias ¢ a formacdo de granulomas
destrutivos (gomas) e auséncia quase total de treponemas. Podem acometer também os 0ssos,
musculos e figado. Na pele, as lesdes aparecem como nodulos, tubérculos, tlceras e gomas.
As lesdes sdo unicas ou em pequeno numero, assimétricas, endurecidas com pouca
inflamagao, bordas bem demarcadas, em formatos circular destrutivo, com tendéncia a cura
central com extensdo periférica, formagdo de cicatrizes e hiperpigmentagdo periférica (1). Na
lingua, o acometimento ¢ insidioso e indolor, com espessamento e endurecimento do 6rgao.
Lesdes gomosas podem invadir e perfurar o palato e destruir a base 6ssea do septo nasal
(Figura 4). As lesOes 0sseas sdo marcadas por periostite envolvendo os ossos do cranio, tibia,
e clavicula, com as caracteristicas principais de dor noturna e inchacgo local (39).

A sifilis cardiovascular ¢ uma das principais manifestagdes desta fase e uma das mais
graves. O acometimento mais comum ¢ a aortite (70%), principalmente da aorta ascendente, e
na maioria dos casos ¢ assintomatica. As principais complicagdes da aortite sdo o aneurisma, a
insuficiéncia da valvula aortica e a estenose do 6stio da coronaria (1, 36, 39). Outra
manifestagdo comum e, igualmente grave, desta fase ¢ a neurossifilis, que caracteriza-se pela
invasdo do 7. pallidum no SNC. Apds invasdo inicial por espiroquetas, a infec¢do ndo tratada
ou tratada de forma inadequada pode seguir um dos varios cursos: resolu¢cdo espontanea,
meningite assintomatica, ou meningite sifilitica aguda. Depois disso, a doencga pode tanto
permanecer assintomatica ou evoluir para sifilis meningovascular, tabes dorsales ou paresia
(39).

Nesta fase os testes soroldgicos habitualmente sdo reagentes e os titulos dos testes
nao treponémicos tendem a ser baixos ou mesmo, nao reagentes. Em doentes que apresentam
sintomas neurais, o exame do liquor ¢ indicado, porém nenhum teste isoladamente ¢ seguro
para o diagndstico da neurossifilis. Recomenda-se que o diagnostico seja feito pela
combinag¢do da positividade do teste soroldgico, aumento da celularidade e proteinas no liquor

(33).
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Figura 4. Lesao gomosa sifilitica em regido nasal, caracteristica da fase terciaria.

Fonte: http://phil.cdc.gov/phil/details.asp

2.4.2 Sifilis congénita

A sifilis congénita € o resultado da dissemina¢do hematogénica do 7. pallidum, da
gestante infectada ndo-tratada ou inadequadamente tratada para o seu concepto, por via
transplacentaria (24). A transmissao vertical do 7. pallidum pode ocorrer em qualquer fase
gestacional ou estagio clinico da doenca materna. A probabilidade da transmissdo esta
diretamente relacionada ao estagio da sifilis e a duracdo da exposi¢do fetal intrattero (1, 24).
Estudos demonstraram uma alta taxa de infec¢do fetal quando a exposi¢ao ocorreu nas fases
primdria e secunddria da doenca, variando de 60 a 70%, com declinio significativo para 30%
nas fases latente tardia e terciaria (1, 24, 40). A aquisi¢do da infeccdo congénita durante as
fases primaria ou secundaria pode provocar de 30-50% de morte in utero, parto prematuro e
morte neonatal em 40% de uma crianga infectada (1, 42). Desfechos negativos podem ser
evitados caso a gestante faga o diagndstico precoce e realize o tratamento com penicilina,
preferencialmente, nos dois primeiros trimestres, pois o tratamento apos este periodo ou a
auséncia dele, pode acarretar as consequéncias descritas acima (36).

No Brasil, a sifilis congénita faz parte da lista de doengas de notificagdo compulsoria
desde 1986 e, existe um programa nacional, com meta de eliminagdo dos casos para 2015 de
<0,5/1000 nascidos vivos (43). Para a notificagdo, emprega-se uma definicdo de caso
elaborada pelo Ministério da Saude, que estd em vigor desde 1° de Janeiro de 2004, sendo
publicada em 2005 (25), definida com base nos critérios:

- Primeiro Critério: Toda crian¢a, ou aborto, ou natimorto de mae com evidéncia
clinica para sifilis e/ou com sorologia nao treponémica reagente para sifilis com qualquer
titulacdo, na auséncia de teste confirmatorio treponémico, realizada no pré-natal ou no
momento do parto ou curetagem, que nao tenha sido tratada ou tenha recebido tratamento

inadequado.
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- Segundo Critério: paciente com menos de 13 anos de idade com as seguintes
evidéncias sorologicas: titulagdes ascendentes (testes ndo treponé€micos); e/ou testes nao
treponémicos reagentes apds seis meses de idade (exceto em situagdo de seguimento
terapéutico); e/ou testes treponémicos reagentes apds 18 meses de idade; e/ou titulos em teste
nao treponémico maiores do que os da mae. Em caso de evidéncia soroldgica apenas, deve ser
afastada a possibilidade de sifilis adquirida.

- Terceiro Critério: individuo com menos de 13 anos de idade, com teste ndo
treponémico reagente e evidéncia clinica ou liqudrica ou radioldgica de sifilis congénita.

- Quarto Critério: evidéncia de infecgdo pelo Treponema pallidum em placenta ou
corddo umbilical e/ou amostra da lesdo, bidpsia ou necropsia de crianga, aborto ou natimorto

(24).

2.5 Métodos Diagndsticos

O diagndstico laboratorial baseia-se na deteccdo de treponemas nas lesdes ou na
detecgdo e quantificacdo de anticorpos presentes na infec¢ao (44). Desta forma, aqueles que
detectam o micro-organismo ou componentes do 7. pallidum, s3o denominados testes
treponémicos e, aqueles que detectam anticorpos produzidos em resposta a infec¢ao pelo 7.
pallidum sdo descritos como nao-treponémicos (44).

Tradicionalmente, a infeccdo pelo 7. pallidum, é diagnosticada com um teste nao-
treponémico e a confirmacdo das amostras reativas sdo realizadas através de testes
sorologicos treponémicos, associados as manifestagdes clinicas da doenca (1, 45). Uma
triagem de sequéncia reversa, pode ser realizada utilizando-se do teste treponémico primeiro
e, posteriormente, os testes positivos sdo confirmados com um teste nao-treponémico. Os
soros discordantes sdo testados novamente com um teste treponémico tradicional (46).

Os métodos sorologicos treponémicos pesquisam anticorpos especificos (IgM e IgG)
contra 7. pallidum, como o Teste de Hemaglutinacdo Passiva para pesquisa de anticorpos de T.
Pallidum (T. pallidum hemagglutination- TPHA), Ensaio de Aglutinagdo em Particula 7.
pallidum (T. pallidum particle aglutination assay- TPPA), Teste de Imunofluorescéncia
Indireta para a Determinagdo de Anticorpos contra Treponema pallidum (Fluorescent
treponemal antibody absorption- FTA-Abs), Ensaio Imunoenzimatico (Enzyme Linked
Immunosorbent Assay - ELISA) (47). Os testes TPHA, TPPA e FTA-abs sdo considerados
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com sensibilidade limitada para detec¢ao da infecg¢ao pelo 7. pallidum nos primeiros dias da
infeccao ou durante a sifilis priméaria (48, 49).

O FTA-abs ¢ um teste treponémico utilizado como confirmatoério da infec¢do por 7.
pallidum (44). Trata-se de um método indireto, no qual o soro do paciente ¢ colocado em
contato com treponemas liofilizados, previamente fixados em lamina. Se o soro examinado
apresentar anticorpos, os treponemas podem ser detectados por microscopia de fluorescéncia.
Na presenca de infeccdo pelo 7. pallidum, os anticorpos especificos podem permanecer
detectaveis indefinidamente pelos métodos treponémicos, podendo significar uma infecgao
anteriormente tratada (cicatriz sorologica) (44).

Nas ultimas décadas testes sorologicos vem sendo desenvolvidos utilizando uma ou
mais proteinas recombinantes de 7. pallidum. Alguns estudos que utilizaram as proteinas
recombinantes TpN15 (TP0171), TpN17 (TP0435), TpN47 (TP0574) e TpN44 (TP0768,
TMPA) para o diagnostico da sifilis, demonstraram boa reprodutibilidade, objetividade e
grande potencial para automagdo (48). Um Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (ELISA)
com principio de imunocaptura com proteinas recombinantes (TpN15, TpN17, e TpN47) vem
sendo muito utilizado para triagem de um grande niimero de amostras, o qual ¢ capaz de
detectar anticorpos em quase todas as fases da doenca (50, 51).

Um estudo comparou o ELISA (Ice*Syphilis) com proteinas recombinantes (TpNI15,
TpN17, e TpN47) com testes convencionais VDRL e FTA-ABS e os resultados indicaram que
o teste pode ser adequado para o rastreio da sifilis em um grande volume de amostras e
poderia substituir o0 FTA-Abs (52). Outro estudo comparou o ensaio FTA-Abs com sete testes
treponémicos € a concordancia percentual do ELISA que utiliza proteinas recombinantes
(TpN47, TpN17, TpN15 e TpN44) foi de 98,4% (53). Estes dados podem ajudar laboratérios
clinicos na implementagdo de um teste treponémico para triagem ou confirmacdo de
resultados, especialmente quando existem um grande ntimero de amostras.

A Reacdo em Cadeia da Polimerase (Polymerase Chain Reaction- PCR) vem sendo
utilizada para deteccao de antigenos treponé€micos na sifilis primaria com alta sensibilidade
(94,7%) e especificidade (98,6%) (44), sendo um método preferivel para lesdes orais,
podendo ser realizada em tecidos e no liquido cefalorraquidiano (LCR), extremamente util em
casos de sifilis congénita e neurossifilis (54-57). Porém, seu uso € restrito em paises em
desenvolvimento devido ao seu alto custo (33).

Os métodos diretos, como colorac¢do por prata, coloragdo Giemsa, a Microscopia de
Campo Escuro (Dark Field Microscopy - DFM) ou por imunofluorescéncia direta consistem

na deteccdo do 7. pallidum em fluidos ou de lesdes iniciais das fases primarias e secundarias
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da sifilis. Esse ultimo método ¢ considerado padrdo ouro para o diagnostico, porém as
amostras devem ser de lesdes umidas e necessitam ser executados por profissionais
experientes (51, 52).

Os testes ndo-treponémicos sdo métodos indiretos, baseados na detecgao de
anticorpos inespecificos (reaginas) produzidos em repostas a materiais lipoidais liberados de
células hospedeiras danificadas ou de lipideos de superficie da célula do T. pallidum, como o
antigeno de 47 kDa (58, 59).

O VDRL ¢ um teste nao-treponémico qualitativo (reagente ou nao reagente) ou
quantitativo (expresso em titulos: 1:2, 1:4, etc) amplamente utilizado para triagem e
monitoramento da infec¢do. O titulo ¢ indicado pela ultima diluicdo da amostra que ainda
apresenta reatividade ou floculagdo visivel (33). E composto por um antigeno constituido de
lecitina, colesterol e cardiolipina purificada (1, 33, 44). A cardiolipina ¢ um componente da
membrana plasmatica das células dos mamiferos liberada apés dano celular e, encontra-se
presente também na parede do 7. pallidum (1). Apresenta sensibilidade de 78 a 86% na sifilis
primaria, proxima de 100% na sifilis secundaria (60, 61), e 70% nas formas tardias de sifilis.
Sua especificidade ¢ bastante elevada (99 a 100%) na populagdo sadia (44). A prova do VDRL
positiva-se entre cinco e seis semanas apds a infec¢do e entre duas e trés semanas apds o
surgimento do cancro (1, 44, 62). A reagdo nao ¢ especifica, podendo estar positiva (falso-
positivo) em outras treponematoses € em vdarias outras situacoes como maléria, gravidez,
mononucleose infecciosa, viroses, tuberculose, hanseniase virchowiana e doencas auto-
imunes, como lupus (1, 33). Casos de falso-negativos podem ocorrer especialmente na sifilis
secundaria (1% a 2%) em decorréncia da relacdo desproporcional entre quantidade dos
antigenos e dos anticorpos presentes na reacao ndo treponémica (efeito prozona). Esses casos
podem ser evitados utilizando-se maiores dilui¢des do soro (33, 61, 63).

Outro teste ndo-treponémico, como o Rapid Plasm Reagin (RPR), que realiza a
deteccao de anticorpos anti-cardiolipina (39), também pode ser utilizado para a avaliacao da
infeccdo ativa e para acompanhamento da efetividade da terapia antibiotica. Ele foi o primeiro
teste soroldgico de triagem que dispensou equipamentos convencionais de laboratorio.
Também ¢ quantificavel, mas ndo comparavel com os titulos obtidos no VDRL (1).

A interpretacdo dos testes de floculacdo ¢ subjetiva e, por conseguinte, depende da
experiéncia profissional, havendo uma pequena margem de erro associada com estes tipos de
ensaios (64).

O desenvolvimento de testes rapidos para sifilis foi impulsionado pela necessidade

de diagnosticos, principalmente, em paises em desenvolvimento e com alta prevaléncia da
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doenca. A maioria dos testes rapidos detectam anticorpos IgM, IgG e IgA presentes no soro,
em que um ou varios antigenos recombinantes do 7. pallidum s3ao aplicados em tiras de
nitrocelulose, como reagentes de captura (45). Ele sao praticos e de facil execugdo, podendo
ser utilizados em amostra de sangue total colhido por pungdo digital ou venosa, com
visualizacao a olho nu e com obtengdo de resultados em até¢ 30 minutos (33). Possui a
vantagem de poderem ser utilizados em locais de dificil acesso, em situagdes emergenciais,
como em maternidades e, em localidades sem estrutura laboratorial adequada (33). No
entanto, eles ndo conseguem distinguir a sifilis ativa da doencga tratada. Além disso, reagdes
falso-positivas podem ocorrer (51).

Diante de diversos métodos diagndsticos e, para a adequada deteccdo da infecgdo
pelo T. pallidum, é imprescindivel realizar uma criteriosa avali¢ao clinica, de modo a indicar o

método disponivel mais apropriado para identificagdo da infecgao.

2.6 Tratamento da sifilis

O tratamento pra sifilis estd indicado para todas as pessoas que apresentam
confirmacgdo sorologica para infeccdo pelo 7. pallidum, ou ainda, em alguns grupos
empiricamente, quando estes apresentam lesdes compativeis com a doenga na fase inicial,
como o cancro e, também para aqueles que tiveram contato sexual com pessoas com infec¢ao
pelo T. pallidum (60).

Virios tratamentos, potencialmente toxicos, incluindo mercurio e compostos de
arsénico e bismuto, foram utilizados na era pré-antibidtica no intuito de reduzir as
complicagdes da sifilis (65). Porém, somente a partir da década de 1940, com a descoberta da
penicilina, ¢ que a infec¢do pelo 7. pallidum comegou a ser tratada de forma segura e eficaz
(65).

A penicilina passou a ser o antimicrobiano de escolha para o tratamento desde essa
época (20, 61), visto que o T. pallidum ¢ extremamente sensivel a esta droga, ndo havendo
relatos de resisténcia bacteriana em mais de 60 anos de estudos (66). E, por esta bactéria
dividir-se muito lentamente (cerca de 30 hs) (38, 67), os niveis de penicilina devem ser
mantidos por um periodo de 10 a 14 dias para curar a sifilis precoce, ou até 30 dias para sifilis
tardia (20). Assim, apenas uma dose de penicilina benzatina recomendada, fornece niveis
eficazes de penicilina durante pelo menos 2-3 semanas, tornando assim a terapia de dose

unica uma boa alternativa para o tratamento da sifilis recente (65).
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Com isso, recomenda-se uma unica dose de penicilina benzatina (2,4 milhdes de
unidades), por via intramuscular, como terapia padrdo para a maioria dos pacientes com sifilis
priméria, secundaria e latente precoce (60, 66, 68). Para pacientes com diagnostico de sifilis
latente tardia ou tercidria, recomenda-se penicilina benzatina (2,4 milhdes de unidades) por
semana, em regime repetido por 3 semanas (60, 66). Este esquema demonstrou maior eficacia
de tratamento nestas fases, podendo estar atribuido a manuten¢do por um tempo maior da
penicilina circulante, tendo em vista a suspei¢do de uma divisdo mais lenta dos treponemas
nas fases mais tardias da infec¢do, apesar deste conceito nao ter sido criteriosamente avaliado
(20).

Doentes adultos com diagnostico de neurossifilis devem ser tratados com penicilina
G endovenosa, com 3 a 4 milhdes de unidades a cada quatro horas, ou 18 a 24 milhdes de
unidades por dia, por infusdo continua, durante 10 a 14 dias (20). Para os recém nascidos, o
tratamento recomendado ¢ com penicilina G cristalina, 50000 unidades/kg, por via
endovenosa, a cada 12 horas (lactentes com menos de 07 dias de idade) e a intervalos de 8
horas (para lactentes com mais de 07 dias de idade), num periodo de 10 dias, ou ainda,
penicilina G procaina, 50000 unidades/kg, por via intramuscular, em dose Unica diaria,
durante 10 dias (20).

Individuos tratados com penicilina podem desenvolver uma reagdo sist€émica
decorrente de grandes quantidades de toxinas treponémicas que sdo liberadas devido ao
tratamento com a penicilina, conhecida como Jarisch-Herxcheimeir, podendo ocorrer em
qualquer estagio da sifilis e resultar em efeitos nocivos a pacientes com neurossifilis e a
mulheres gravidas (69-71).

A doxiciclina, a ceftriaxona, amoxacilina com pobrenecid e tetraciclinas, devem ser
considerados farmacos de segunda escolha para a sifilis, devendo ser utilizada quando o
tratamento com penicilina ndo ¢ possivel. A azitromicina ¢ tdo eficaz quanto a penicilina
benzatina (72), podendo ser utilizada, porém, deve ser limitada, devido a relatos de resisténcia

do treponema ao uso desta droga, com probabilidade de falha terapéutica (72-75).

2.7 Monitoramento e resposta ao tratamento

Todos os doentes devem ser monitorados clinicamente e laboratorialmente, apos 6 e
12 meses, quanto a resposta ao tratamento realizado (60). Os exames indicados para o
monitoramento baseia-se na utilizagdo de métodos nao treponémicos quantitativos, como o

VDRL ou o RPR, uma vez que estes testes estdo relacionados a atividade da doenca (66).
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Considera-se resposta adequada ao tratamento quando ha queda de pelo menos quatro vezes
(duas dilui¢des) no titulo do teste ndo-treponémico (7, 66). A negativacdo dos testes nao-
treponémicos apoOs o tratamento, demonstra a reducdo de anticorpos, evidenciando a cura
clinica (2).

Doentes tratados adequadamente e com reducdo da titulagdo do teste ndo-
treponémico maior que quatro vezes, porém sem negativacdo do teste, permanecendo,
geralmente menor que 1/8, ou que apresentem queda mesmo apds dois anos, sdo considerados
“serofast” (7, 66, 76, 77). Este estado ¢ encontrado entre 15 ¢ 20% dos doentes e, geralmente,
ndo indicam falha no tratamento (76). Ele pode estar relacionado ao estagio da sifilis no
momento do tratamento, ao valor do titulo de pré-tratamento, e ao periodo de tempo em que a
resposta ¢ avaliada (2). Nestes casos, torna-se importante investigar coinfec¢do com HIV, uma
vez que esta infeccdo pode modificar o tempo de resposta ao tratamento (61, 78, 79).

A falha no tratamento ¢ evidenciada quando ha sinais ou sintomas persistentes da
doenca ou, quando os titulos do teste ndo-treponémico ndo reduzem em quatro vezes (2
dilui¢des) no prazo de 6 meses apos o tratamento ou, quando ha um aumento de quatro vezes
na titulacao de teste ndo-treponémico apos o tratamento (60, 66, 76). Nestes casos os doentes
devem ser submetidos a exame de LCR e retratamento, para neurossifilis ou sifilis latente

tardia, baseando-se nos resultados do LCR (20, 60).

2.8 Sifilis na populacéo privada de liberdade

O sistema carcerario no Brasil apresenta grande déficit em varias areas assistenciais,
incluindo niimero de vagas, assisténcia juridica e a saude (80). A populagdo privada de
liberdade ¢ considerada populacdo de risco para varios agravos a saude, sobretudo para
infeccdes sexualmente transmissiveis como sifilis, HIV e hepatites virais (13, 15, 80-86). Este
fato ¢ explicado por comportamentos de risco prévios a prisdo, tais como uso de drogas
injetaveis, comportamento sexual, incluindo o trabalho sexual, exposicdo a violéncia
interpessoal e a pobreza (17).

Apesar dos programas para controle da sifilis em todo o mundo, esta doenca continua
sendo um grave problema de saude em individuos privados de liberdade. A prevaléncia de
sifilis nesta populacdo pode variar entre as varias regides do mundo. A Tabela 1 apresenta a

variacdo da prevaléncia de sifilis em diversos paises em individuos privados de liberdade.

Uma analise de 60 artigos com a populagdo privada de liberdade abrangendo homens e
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mulheres, a prevaléncia média de sifilis foi de 6,1% em mulheres e 2,45% em homens (87).
Estudos mais antigos mostram prevaléncias ainda maiores, revelando um declinio no nimero

de casos comparativamente.

Tabela 1. Prevaléncia da infec¢ao pelo 7. pallidum em individuos privados de liberdade de

diferentes paises

Autor/Ano de  Pais/Ano Sexo Teste Critérios Prevaléncia
Publicacio do estudo Utilizado Utilizados
Adjei et al., Gana, 1.247 homens e TPPA TPPA reagente  16,5%
2008 2004-2005 119 mulheres
Marques et al., Portugal, 151 mulheres RPR + Sifilis latente 6%
2011 2007 TPPA
2012 Ird, 2009 163 mulheres RPR Nao 0%
especificado*
Garaycochea Peru, 2010 180 mulheres RPR Nao 2,2%
etal., 2013 seguido especificado*
de FTA-
Abs
Azbel et al., Ucrania, 319 homens e RPR >1:16 como 10%
2013 2011 83 mulheres sifilis ativa
Arredondo et México, 15.517 homense  CLIA CLIA+ VDRL 2%
al., 2015 1.779 mulheres (Anti-TP - reagente como
Architect  sifilis ativa
Syphilis
TP)
+ VDRL
Azbel et al., Azerbaijdo, 452 homense 58 CMIA CMIA 3,7%
2015 2014 mulheres reagente

* ndo foi especificado se era sifilis ativa; RPR- Rapid Plasma Reagin; TPPA - T. pallidum particle agglutination assay; TPHA - T. pallidum
hemagglutination;, VDRL - Veneral Disease Research Laboratory; FTA — Abs - Fluorescent treponemal antibody absorption, CLIA -

Chemiluminescent Immunoassay; CMIA - Chemiluminescent Microparticle Immunoassay.

No Brasil, um estudo no presidio de Goids nos anos 80, revelou a prevaléncia de
18,4% de sifilis (88). Essa prevaléncia quando comparada com a populagdo geral, ¢ bem mais
elevada mesmo quando comparada em alguns grupos de maior risco como os usudrios de
drogas (84). O Brasil, em um ranking de 14 paises latino americanos, ocupa o 2° lugar em
prevaléncia de sifilis perdendo apenas para o Paraguai, com média 1,6% conforme dados da
Organizagdo Mundial de Saude (89). Estudos demonstraram uma prevaléncia da sifilis de

3,92% em Pernambuco (90), 9,5% em homens e 17% em mulheres no Mato Grosso do Sul

(15).
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Em Sao Paulo, um estudo com 680 homens privados de liberdade, a prevaléncia foi
de 5,3%. Ter relacdo homossexual e ter sifilis anteriormente aumentou de 11 e 12 vezes o
risco de reinfec¢do pelo 7. pallidum (80). No ano 2000, foi identificada uma prevaléncia de
18% em 631 homens privados de liberdade na maior prisdo da América do Sul conhecida
popularmente como Carandirt, localizada no estado de Sao Paulo (91). Este estudo utilizou
somente um teste treponémico (TPHA), portanto a alta prevaléncia encontrada pode estar
relacionada a presenca de infec¢des prévias e, ndo necessariamente, uma infec¢do ativa. Além
disso, esta amostra populacional representa um tnico estabelecimento penal do Brasil e desta
forma, pode nao representar a realidade dos demais estabelecimentos penais deste estado e de
outras regides do pais.

Diferencas significativas na prevaléncia da sifilis nestes estudos podem ser atribuidas
a metodologia utilizada no diagnostico e também as diferencas regionais das populacdes, com
reflexo da situacdo sécio comportamental e das intervengdes dos programas de saude publica

oferecidos.

2.9 Fatores de risco para aquisicao de infeccéo nas prisoes

A sifilis na populagdo em liberdade estd associada a uma série de fatores como
numero de parceiros, presenga de outras DST e uso de drogas injetaveis (92). Nos diversos
estudos envolvendo populagdo privada de liberdade estes também sdo fatores de risco
frequentemente encontrados.

Estudos tem demonstrado que tempo de privagao de liberdade esta intrinsecamente
relacionada com a aquisi¢do de doengas sexualmente transmissiveis (93). Isso destaca um
dado de extrema importancia, que ¢ a aquisi¢dao da infec¢do dentro do sistema prisional. Um
estudo conduzido em Ghana, com elevada prevaléncia de sifilis em pacientes privados de
liberdade, descreve que os fatores associados a aquisi¢cdo da infeccdo pelo Treponema
pallidum sdo aqueles relacionados aos habitos sexuais, como elevado ntimero de parceiros
sexuais, homens que fazem sexo com homem e presenga de outras doengas sexualmente
transmissiveis, além do uso de drogas e tempo de privacdo de liberdade (13, 93). Neste
mesmo estudo o sexo feminino foi um fator de risco para sifilis, concordando com resultados
apresentados em outros estudos que relataram ser o Unico fator estatisticamente significativo
para esta infeccdo (87). Em pesquisas anteriores, as mulheres privadas de liberdade

demonstraram maior risco para infec¢des transmitidas por via sexual, pois apresentam
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comportamentos de risco como o uso frequente de drogas e a troca de drogas por sexo (94,
95). Além disso, geralmente sdo representadas por pessoas jovens, de baixo nivel
socioeconomico e educacional, com histéria de comportamento sexual de risco, inclusive por
um numero elevado de gestagdes na adolescéncia e, o dificil acesso aos cuidados basicos de
saude (86, 96, 97).

Outro estudo conduzido em estado de Sao Paulo com 290 mulheres privadas de
liberdade foi identificado uma prevaléncia de 22,8%. Ter relagdo homossexual foi
considerado fator de risco para a infec¢do. Nesta populacdo, mais de 24% mantinham relagao
homossexual, 25% tiveram parceiros sexuais com histdrico de infeccao pelo 7. pallidum, 41%
tiveram relacdo sexual com usuario de droga injetavel e 61% faziam uso de droga ilicita (98).
Este foi o primeiro estudo que utilizou um teste treponémico (Ice*Syphilis) que possui
proteinas recombinantes do 7. pallidum, embora o mesmo nao consiga indicar infec¢do ativa
(61,65).

Em Vitoria/ES, a prevaléncia de sifilis foi de 7,8% em adolescentes do sistema
correcional. Neste estudo foram avaliados 103 adolescentes, sendo que 52,4% mantinham
relacdo sexual sem protegdo, 28,9% tinham historico de IST e 50,5% faziam uso de drogas
ilicitas (98). Em Salvador foi realizado um estudo com 300 adolescentes de ambos os sexos e
a prevaléncia encontrada foi de 3,4%. A maioria dos jovens relatou historico familiar de abuso
de alcool (56%), 27% nao fazem uso de preservativos durante as relacdes sexuais, 24,7%
utilizam drogas ilicitas, 35% das adolescentes relataram pelo menos uma gestacao e, 74% ja
havia sofrido algum tipo de abuso sexual. Este estudo utilizou apenas o teste ndo-treponémico
VDRL para diagnoéstico e considerou casos positivos titulagdes superiores a 1/16 (100).

No Estado de Minas Gerais verificou-se uma prevaléncia de 7,4% em 63 homens
privados de liberdade, sendo que 75% eram fumantes, 71% faziam uso de alcool, 33% de
maconha, 12% de cocaina (inalada e/ou injetavel), 11% mantinham relacdes homossexuais e
22% possuiam tatuagens confeccionadas na prisao (101). Estudo conduzido em Goiés, nos
anos 80, também descreveu relagdes homossexuais como Unico fator de risco para aquisi¢ao
de infec¢do pelo 7. pallidum (88).

A incidéncia de sifilis foi descrita em outras populacdes, que ndo as privadas de
liberdade, como no estudo conduzido recentemente na Alemanha, entre homens que fazem
sexo com homens (HSH) portadores do HIV, com 4,06% de infec¢dao (102). Outro estudo
conduzido com a mesma populacdo no Canada, demonstrou incidéncia de 2% para a primeira

infeccdo e, 7,5% para reinfecgdo (1)103).
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Dentro desta problematica, o conhecimento dos fatores de risco para aquisicao da
infeccdo causada pelo 7. pallidum sdo de extrema importidncia para implementagdo de
medidas de controle dentro do sistema prisional, incluindo o diagndstico e tratamento
precoce, de modo a evitar a disseminagao das ISTs e as complicacdes oriundas da patologia

(86, 97).
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

- Avaliar a eficacia do tratamento da sifilis e HIV nos estabelecimentos penais do
estado do Mato Grosso do Sul, buscando contribuir para a prevengdo das complicagdes e

disseminagdo destas infecgdes.

3.2 Objetivos Especificos

- Avaliar o tratamento para sifilis e HIV realizado nos individuos privados de
liberdade do estado do Mato Grosso do Sul;

- Determinar o perfil sociodemografico e comportamental da populagdo privada de
liberdade do estado do Mato Grosso do Sul;

- Determinar a incidéncia da infec¢ao causada pelo 7. pallidum e HIV na populacao
privada de liberdade do estado de Mato Grosso do Sul.

- Determinar a incidéncia da coinfecgdo sifilis ¢ HIV na populacdo privada de

liberdade do estado de Mato Grosso do Sul.
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ABSTRACT

Sexually transmitted infections (STIs) have increased in several countries, including Brazil,
mainly in groups with risk behaviors such as private individuals of freedom. To assist in the
implementation of public health strategies to control syphilis and HIV, a transversal cohort
study was conducted to evaluate the efficacy of treatment of these infections in prisons in
Mato Grosso do Sul, Brazil. In 2013, we conducted a cross-sectional study that estimated the
prevalence of STIs in 3,363 individuals in twelve prisons of Mato Grosso do Sul. In 2014, a
cohort study was conducted with 1,614 individuals who participated in the cross-sectional
study. The prisoners were interviewed using a standardized questionnaire and blood samples
for serological tests for syphilis and HIV were collected. In addition, individuals with
infection by Treponema pallidum or HIV in the first year, were assessed for treatment carried
out during incarceration, through data contained in the medical records of prisons, comparing
the serologic results (VDRL, viral load and CD4 contain) between 2013 and 2014, and the
information contained in national information systems of HIV patients (SISCEL and
SICLOM). Active syphilis was identified in 5.8% (n=95) of patients in the first year and 74%
(n= 70) of those showed treatment failure. Multivariate analysis revealed that drugs user in
last year was a risk factor for failure in the syphilis treatment. However, having a stable
partner and piercing were a protective factor. HIV prevalence was 1.5% (n= 25), 52% (n=13)
of those had high viral load (> 200 copies/ml) and six had regular withdrawing medication,
which may reveal a low adherence of treatment or virologic failure. The incidence of syphilis
and HIV was 0.5% (n= 9) and coinfection of 0.2% (n= 4). Therapeutic failures encountered
demonstrate the fragility of public health programs, showing the importance to implement

treatment programs of STIs in Brazilian prisons. In addition, the low incidence of syphilis and
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HIV during incarceration period reinforces the importance of STI screening programs in
prisons admission for early detection and treatment.

Keywords: syphilis, HIV, therapeutic, prisons, incidence.

INTRODUCTION

Syphilis is an infectious disease caused by Treponema pallidum, which can be
transmitted mainly through unprotected sex and vertically (congenital) (2, 3). It has great
epidemiological importance due to its relationship with high perinatal morbidity and
mortality, remaining an important cause of adverse pregnancy events, including a significant
number of premature births, stillbirths and congenital malformations (3, 4). Furthermore,
syphilis can trigger a negative impact on the immune system (CD4 count) and viral load of
people infected with Human Immunodeficiency Virus (HIV) (5, 6). According to the World
Health Organization (WHO), there are 937.000 new cases of syphilis in Brazil per year (7),
which represents a significant portion of the incidence cases in the world, that is around 10.6
million cases (8).

With the advent of Acquired Immunodeficiency Syndrome (AIDS) the interest of
diagnose, treating, especially preventing of HIV infection, has aroused more interest of
governmental and non-governmental organizations. The presence of several sexually
transmitted infections (STI) (2, 9) increase the risk of HIV transmission, especially in
populations with risk behaviors such as inmates (2).

The large number of mentally ill, high consumption of illicit drugs, multiple sex
partners, low adherence to condom use, confinement, sharing of objects and syringes, lack of
training for prison staff and the poor quality of health services in criminal establishments

predisposing inmates to high rates of STIs (10-13). A high concentration of syphilis and HIV
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in inmates showing that prisons may be important sites for sentinel surveillance (10-12, 14,
15).

The gradual increase of the world’s prison population has a significant impact on the
epidemic of STIs in general population. In addition, Brazil has the fourth largest prison
population in the world, with 607,700 persons in penal institutions and the state of Mato
Grosso do Sul has the highest rate of incarceration (18). Given the lack of prevention policy
for STls in Brazilian prisons, this study aimed to evaluated the treatment of syphilis and HIV

and determine the incidence of these STIs in Mato Grosso do Sul inmates.

MATERIAL AND METHODS

Mato Grosso do Sul is a state in Central-West Brazil that borders Paraguay and Bolivia. With
a population of 2.5 million people, this country has the highest rate of incarceration, with
568.9 per 100.000 habitants in the country, predominantly due to drug-trafficking crimes (16).
There were 15,513 inmates in the state in 2014, distributed among 44 penal institutions (17),
with a total of 9,913 inmates in 23 penal institutions in the “closed” system (greater-risk
offenders) (16, 17). Twelve closed prisons in the 5 largest cities in the state (Campo Grande,
Corumbad, Dourados, Ponta Pora and Trés Lagoas) were included in a cross-sectional study
performed from January 2013 to December 2014, with 7,221 inmates representing 73% of the
closed system and 59% of the total prison population in the state (Fig. 1). Among those
prisons, there were 8 men prisons (6,552 inmates) and 4 women prisons (669 inmates). The
study was developed in three stages: 1) interview, through a questionnaire about demographic
and behavioral partnership actions with objective and subjective questions; 2) blood collection
to perform the serological tests for T. pallidum and HIV detection; 3) medical charts of

inmates to evaluate the treatment of syphilis and HIV.
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Study population

Proportional stratified sampling was performed using each prison as a unit of randomization.
Inmates who were 18 years old or more and who consented to participate were included in the
study. In the first year 3,363 inmates were recruited and in the second year, a cohort study

was conducted with 1,614 inmates who participated in the cross-sectional study (Fig 1).

Data and blood collection

Each participant underwent an interview utilizing a standardized questionnaire. The variables
obtained during the interview included age, sex, marital status, educational attainment, drug
use, sexual history, STIs, blood transfusion, tattoos, piercings, previous surgeries, self-
reported mental illness, previous incarceration and time in prison. The participant’s race/skin
color (white, black, indigenous, asian or mixed) was self-reported. After appropriate
antisepsis, 10 mL of peripheral venous blood sample was obtained using a vacuum tube
system, processed to obtain the serum and stored at -20°C until the serological assays were

performed.

Serological testing of syphilis and HIV

T. pallidum infection was determined using an Enzyme-Linked Immunosorbent Assay
(ELISA) (ICE Syphilis, DiaSorin, UK). ELISA-reactive samples were serially diluted to
quantify Venereal Disease Research Laboratory (VDRL) titers. New cases of syphilis were
considered for the individuals who were ELISA negative in 2013 and positive in 2014. For
HIV, sera samples of participants were initially screened with a commercial enzyme linked
immunosorbent assay (ELISA) for detection of antibodies against HIV-1 and HIV-2 (Murex

HIV-1.2.0, DiaSorin, Italy). All positive and indeterminate specimens were confirmed by
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Western blot assay (Novopath HIV-1, Immunoblot, BioRad). New cases of HIV were
considered for the individuals who were negative in 2013 and positive in 2014.

Syphilis treatment

The treatments of positive syphilis cases in prisons were evaluated after 11 months in median
(6-16 months). The titration of VDRL was used to determine healing or failure of treatment.
Successful treatment was considered to fall more than two VDRL titles or when presented
negative title (VDRL=0) (3, 8, 18). Therapeutic failure was considered the others all. The
cases not reported in the medical record and those whose medical records were not found,

were not considered for this analysis.

Treatment of HIV

To estimate the antiretroviral therapy of HIV-infected inmates, the prison health service, the
antiretroviral therapy delivery database system (SICLOM) (19), Laboratory Test Database
System (SISCEL) (20) and the specialized service for the treatment of HIVV/AIDS (SAE) were
evaluated. The collected data included results of laboratory tests, such as measurement of HIV
viral load and CD4 cells count. Individuals with viral load, less than 200 copies/mL in the
second year of study, were considered with therapeutic successful. The treatments were

evaluated after 11 months in median (6-16 months).

Data analysis

Questionnaire-based data and biological testing results were recorded, double
checked and entered into Research Electronic Data Capture (REDCap), which is an online
database. SAS version 9.2 (SAS Institute, Cary, NC, USA) was used for the univariate
analysis to establish socio behavioral profile and multivariable models for syphilis.

Dichotomized and categorical data were analyzed with the chi-squared or Fisher’s exact test.
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For continuous variables, the t-test or analysis of variance (ANOVA) was utilized. Univariate
analysis was performed to verify the associations between the dependent and independent
variables. Hierarchical poissson regression model was used to estimate the crude incidence
ratios (IRs). Those achieving a pre-specified level of significance (p<0.05) were included in
the multivariable analysis (Adjusted incidence ratio - APR, 95% Confidence Interval - 95%
CI). Incidence rates were calculated using person-years, following up from a baseline to one
year on. Variables related to the successful treatment of syphilis were included in the model if
they reached a significance level of p < 0.20. Statistical significance was determined at

a p value of <0.05.

Ethical issues

This study was conducted with the approval of the research ethics committee from
the Universidade Federal da Grande Dourados (n° 877,294). All eligible participants provided
written informed consent prior to participation. All subjects received the result of their
serological tests individually, and an infectologist, who was part of the study, prescribed
appropriate treatment referred to those who showed results consistent with active syphilis for
evaluation. All new cases of syphilis and HIV identified in the study were reported to
National Notifiable Disease database (Sistema de Informagdo Nacional de Agravos de

Notificagdo, SINAN).

RESULTS

From 7,221 inmates in the 12 prisons, we recruited 3,771 and 3,363 (89%) consented
to participate and were enrolled. After 1 year, 1,614 participants remained incarcerated in the
same prison; this subset comprises the prospective cohort, where syphilis and HIV treatment

and incidences were assessed (Fig. 1). Socio-demographic characteristics, risk behaviors,
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prevalence and incidence results are shown on Table 1. Approximately 87% (n= 1,410/1,614)
of participants were men and the mean age was 32 years old (SD: £10 years, range: 18-80
years). The majority 65% (n= 1,045/1,614) of these individuals were from the state of Mato
Grosso do Sul, 45% (n= 706/1,580) reported less than 4 years of schooling, marital status as
single were reported by 46% (n= 741/1,604), and 50% (n= 814/1612) steady partner. The
inmates self-reported racial groups included white 33% (n= 522/1,558), mixed 50% (n=
784/1,558), black 13% (n= 198/1,558), asian 2% (n= 31/1,558) and indigenous 1.5% (n=
23/1,558). In this study, 51% (n= 826/1,614) of the inmates were drug user, 1% (n= 16/1,569)
intravenous drug users and 52% (n= 821/1,588) alcohol user. Needle sharing or other sharp
objects was reported by 39% (n=623/1,614) of the inmates. Sex with multiple partners was
reported by 50% (n= 798/1612). Homosexual preference was identified in 3% (n= 50/1,607),
homosexual intercourse in 8% (n= 120/1,561), sex with non-intravenous drug users in 34%
(n= 554/1,610) and sex with intravenous drug users (IDU) in 3% (n= 52/1,513). Irregular
condom use was reported by 66% (n= 1,066/1,605), history of HIV, hepatitis or syphilis by
3.5% (n= 52/1,475), urethral discharge by 9.5% (n= 152/1,614), wound in the genital region
by 3% (n=53/1,609) and genital warts by 2% (n= 33/1,611) of inmates. The first year, 6% (n
= 95) and 1.5% (n= 25) of inmates were syphilis and HIV positive, respectively. In addition,
the incidence of syphilis and HIV was 0.5% (n= 9) and the coinfection were identified in
0.24% (n=4) (Table 1).

The treatment of syphilis (n = 95) and HIV (n = 25) patients were evaluated. For
syphilis, 74% (n= 70) of cases suggest therapy failure (Table 2). In addition, among 26% (n=
25) of patients considered with a successful treatment, 13 remained with reactive VDRL and
five of those with a title higher than 8. This result is consistent with serofast state, where
individuals remain with non-treponemal reactive test even after effective treatment (8, 18, 21,

22). The multivariate analysis showed that drug user (APR: 3.94, 95% CI: 1.06-14.62) was
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associated with failure of syphilis treatment. However, steady partner (APR: 0.17, 95% CI:
0.05-0.61) and piercing (APR: 9.77, 95% CI. 1.87-50.97) were a protective factor. The
patients with active syphilis in the first year, 6% (n= 06) were treated with 03 doses of
penicillin G benzathine, 03 with 02 doses and 02 were untreated. In the medical record, 88%
(n=84) of positive cases were considered as having an unknown treatment.

For HIV, 25 patients were assessed for viral load and CD4 cell count. Out of those,
52% (n= 13) had viral load > 200 copies/mL, 8% (n= 2) 50-200 copies/mL, 12% (n=3) <50
copies/mL and 28% (n= 7) they have not results in the prison health service. The majority
54% (n= 7) of the inmates with high viral rate (> 200 copies/mL) withdrew the irregular
antiretroviral therapy, demonstrating low adherence to treatment or virologic failure. In

addition, only 44% (n= 11) showed CD4 count > 350 cells/mL (Table 3).

DISCUSSION

The prisons are still important places for surveillance of STIs due to higher
concentration of these diseases compared to the general population (10-12, 23-27). On the
other hand, there are a few studies that assessed incidence of STIs in these environments. Our
knowledge, this is a first study to described the incidence and efficacy of STI treatment in
vulnerable populations, such as in inmates.

The evaluation of treatment through VDRL showed that only 26% (n= 25) of the
patients had effective treatment for syphilis. Out of these, 50% (n= 13) showed VDRL
reagent, even with reduction proper titration. Treatment failure has been identified in most of
inmates, indicating that they patients contribute to the spread of the infectious agent, since
most of them reported irregular use of condoms during sexual intercourse. The failure of the
treatment of syphilis was related to drug user. Drug use perhaps is a behavioral risk and

results in low adherence of treatment. In addition, have a steady partner and piercing were a
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protective factor to failure in syphilis treatment. Use of piercing was found more frequently in
women and may be related to self-care and vanity, more expressive in this sex.

This study showed that participants had multiple sexual partners (50%) and also
reported high rates of unprotected sexual intercourse (66% reported irregular condom use),
thereby creating even more opportunities of T. pallidum transmission among partners,
resulting in therapeutic failure or re-infection. The investigation of treatment showed that
inmates were treated with penicillin G benzathine, however only 12% of positive patients had
adequate information about the administration of prescribed doses in medical records of the
penal institutions.

In this study, HIV treatment failure was attributed to high viral load. Antiretroviral
therapy is free in Brazil and the patients will not remain untreated for economic reasons.
Thus, the low treatment adherence or virologic failures are worrying data. This imply an
increase in mortality, progression of AIDS, opportunistic infections, and hospitalizations (28,
29). The viral suppression failure is also associated with increased morbidity and mortality
related other comorbidities (cardiovascular disease, liver disease, and nephropathy) and
decreased HIV transmission to uninfected people (30). This data can be explained by the
ineffective control of STIs in inmates, attributed to the great demand for care and the small
number of professionals in prisons. It is noteworthy that in Brazil there is a specific rule (31)
determining a minimum multidisciplinary team of health for every 500 inmates, with well-
defined actions. However, it is quite different from the reality. This fact is of utmost
importance to public health, as the workload and stress of these professionals associated with
the great demand for consultations, reflects the precariousness in the detection, assessment,
diagnosis and early treatment of these individuals, favoring a poor prognosis and spread of

these infections to the general population.
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Data of incidence of STIs in vulnerable populations are limited. Although, a high
prevalence rate of syphilis and HIV (12) in inmates has been described, this study showed a
low rate of syphilis and HIV incidence (0.55%), indicating a little transmission of this
infections during imprisonment, a result still underexplored in most studies. This result
reinforces the importance of STIs screening of inmates at admission of prisons, in order to
achieve early detection and treatment, like occur in many developed countries (32).
Coinfection of syphilis/HIV was low (0.24%) when compared to other inmates (3.5%) (33)
and MSM (34). However, syphilis infection can be an indicator of continued engagement in
behaviors associated with acquisition and transmission of HIV and other STiIs.
Comprehensive prevention services of syphilis, including counseling for risk reduction,
increased access to condoms and increased frequency of syphilis tests, can help in order to
reduce the rate of syphilis and other STIs (34).

Although, this study describes important dates, it has several limitations. Clinical
data of patients in most of the medical records were limited. Also, this study was not able to
identify reinfection with T. pallidum. Moreover, pre-incarceration events under reporting is an
bias about potentially stigmatizing conditions and HIV/syphilis risk behaviors, restricts the

interpretation.

While all infected participants were informed of their diagnosis, we were unable to
accompany all patients for one year. The short period of incarceration was the primary reason
for this challenge. This result highlights the important area of transitional medical care and

merits further work.

CONCLUSIONS

The high failure rate in syphilis and HIV treatments demonstrates the fragility of the

public health programs providing the evolution of the disease and its complications as well as,
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STls dissemination. Furthermore, drugs use in the last year was a risk factor for treatment
failure of syphilis. This result showing that control of drug use in prisons could help to reduce
ISTs rates in this population. However, the incidence of syphilis and HIV was relatively low
compared to other vulnerable populations, demonstrating a low risk of acquiring these
infections within prisons. Thus, incarceration provides an opportunity for diagnosis and
treatment of HIV and other STIs among this vulnerable population who often has poor access
to health services outside the prison. Thus, these results reinforce the importance of the
implementation of health programs to allow continuous measures of prevention and control of

STls in the prison environment.
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Fig 1. Flow chart of the screening process for detection of syphilis and HIV.
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Table 1: Socio-demographic, risk behaviors and incidence results in twelve Brazilian prisons

(n =1,614).

Variables

Syphilis prevalence

Syphilis incidence

HIV prevalence

HIV incidence

HIV and syphilis coinfection

Sociodemographic
Age, years, mean = SD
Marital status, single
Sex, male

Ethnicity
White

Mixed

Black
Indigenous
Asian

Reside in MS
Iliterate

Drug/alcohol History
Alcohol use over the last year
Drug use over the last year
IDU over the last year

Ever shared needles/objects

Sexual History

Sexual preference, homosexual
Previously had homosexual intercourse
Sex with a drug use

Sex with an IDU

No stable partner

Sexual partner whit HIV, hepatitis or syphilis
HIV, hepatitis or syphilis

HIV positive

Urethral discharge

Wart in the genital region

Wounds in the genital region

Condom use
Always
Sometimes/never

Penal Institution
EPFCAJG
EPFTL

46

Number/percentage
95/1,614 (5.88%)
09/1,614 (0.55%)
25/1,614 (1.54%)
09/1,614 (0.55%)
04/1,614 (0.24%)

32 (18-80)
741/1,604 (46.2%)
1,410/1,614 (87.36%)

522/1558 (33.5%)
784/1558 (50.32%)
198/1558 (12.71%)
23/1558 (1.48%)
31/1558 (1.99%)
1,045/1,614 (64.75%)
706/1,580 (44.68%)

821/1,588 (51.7%)
826/1,614 (51.18%)
16/1,569 (1.02%)
623/1,614 (38.6%)

50/1,607 (3.11%)
120/1,561 (7.69%)
554/1,610 (34.41%)
52/1,513 (3.44%)
798/1,612 (49.5%)
59/1,599 (3.69%)
52/1,475 (3.53%)
35/1,614 (2.16%)
152/1,614 (9.42%)
33/1,611 (2.05%)
53/1,609 (3.29%)

539/1,605 (33.58%)
1066/1,605 (66.42%)

40/1,614 (2.48%)
30/1,614 (1.86%)



EPFPP 42/1,614 (2.60%)

EPFIIZ 92/1,614 (5.70%)
EPC 132/1,614 (8.18%)
PTL 118/1,614 (7.31%)
EPRB 129/1,614 (7.99%)
CTAL 53/1,614 (3.28%)
PTCG 117/1,614 (7.25%)
IPCG 235/1,614 (14.56%)
EPJFC 292/1,614 (18.09%)
PHAC 334/1,614 (20.69%)

Abbreviations: IDU- intravenous drug users, STI- sexually transmitted infection, EPFCAJG -
Estabelecimento Penal Feminino Carlos Alberto Jonas Giordano, EPFTL - Estabelecimento Penal
Feminino de Trés Lagoas, EPFPP - Estabelecimento Penal Feminino de Ponta Pord, EPFIIZ -
Estabelecimento Penal Feminino Irma Irma Zorzi, EPC - Estabelecimento Penal de Corumbd, PTL
- Penitenciaria de Trés Lagoas, EPRB - Estabelecimento Penal Ricardo Branddo, CTAL - Centro
de Triagem Anizio Lima, PTCG - Presidio de Transito de Campo Grande, IPCG - Instituto Penal
de Campo Grande, EPJFC - Estabelecimento Penal Jair Ferreira de Carvalho, PHAC -
Penitenciaria Harry Amorim Costa.
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Table 2. Variables related to treatment failure of syphilis (N=95).

Treatment Treatment Multivariable
Variables Successful Failure P- value IC (95%) analysis IC (95%)
N=25 N=70
Age, years, mean + SD 35+10 40+ 10
Sex 0.25 0.57 (0.21-1.52)
Male 16 (64%) 53 (76%)
Female 09 (36%) 17 (24%)
Ethnicity 0.78
White 08 (32%) 28 (40%)
Mixed 13 (52%) 32 (46%)
Black 03 (12%) 06 (9%)
Indigenous 00 00
Asian 00 01 (1%)
Reside in MS 17 (68%) 49 (74%) 0.85 1.09 (0.41-2.93)
Illiterate 10 (40%) 27 (39%) 0.97 0.98 (0.38-2.51)
Drug/Alcohol History
Alcohol use over the last year 15 (60%) 35 (50%) 0.50 1.37 (0.53-3.48)
Drug use over the last year 10 (40%) 33 (47%) 0.53 1.33(0.52-3.38)  0.03 3.94 (1.06-14.62)
IDU over the last year 01 (4%) 01 (1%) 0.45 2.78 (1.16-46.3)
Ever shared needles/syringes 01 (4%) 00 0.09 0.11 (0.00-2.93)
Sexual History
Sexual Preference, homossexual 03 (12%) 06 (9%) 0.58 0.66 (0.15-2.90)
Previously had homosexual 06(24%)  08(11%) 012 039(0.11-1.30)
mtercourse
Sex with a drug use 13 (52%) 23 (33%) 0.09 0.45 (0.17-1.14)
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Sex with an IDU 05 (20%) 02 (3%) 0.01 0.13 (0.02-0.76)

Stable Partner 07 (28%) 35 (50%) 0.05 0.38 (0,14-1.04)  <0.01 0.17 (0.05-0.61)
Sexual partner whit HIV, hepatitis

. 02 (8%) 09 (13%) 0.75 1.29 (0.25-6.71)
or syphilis
Condom use 0.27 1.69 (0.65-4.35)
Always 11 (44%) 23 (33%)
Sometimes/never 13 (52%) 46 (66%)
Other Risk Behavior
History of STI(s) 06 (24%) 21 (30%) 0.54 1.38 (0.47-4.02)
Blood transfusion 02 (8%) 11 (16%) 0.32 2.18 (0.44-10.61)
Tattoos 17 (68%) 44 (63%) 0.64 0.79 (0.30-2.10)
Piercings 06 (24%) 04 (6%) 0.01 0.19 (0.04-0.76)  <0.01 9.77 (1.87-50.97)
Mental illness 09 (36%) 16 (23%) 0.19 1.91 (0.70-5.19)
Penal Institution 0.02
EPFCAJG 01 (4%) 01 (1%)
EPFTL 02 (8%) 03 (4%)
EPFPP 03 (12%) 03 (4%)
EPFIIZ 03 (12%) 10 (14%)
EPC 03 (12%) 03 (4%)
PTL 01 (4%) 04 (6%)
EPRB 01 (4%) 03 (4%)
CTAL 01 (4%) 03 (4%)
PTCG 00 06 (9%)
IPCG 00 17 (25%)
EPJFC 06 (24%) 10 (14%)
PHAC 04 (16%) 07 (10%)

Abbreviations: IDU- intravenous drug users, STI- sexually transmitted infection, EPFCAJG - Estabelecimento Penal Feminino Carlos Alberto Jonas Giordano, EPFTL -

Estabelecimento Penal Feminino de Trés Lagoas, EPFPP - Estabelecimento Penal Feminino de Ponta Pora, EPFIIZ - Estabelecimento Penal Feminino Irma Irma Zorzi, EPC -
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Estabelecimento Penal de Corumb4, PTL - Penitenciaria de Trés Lagoas, EPRB - Estabelecimento Penal Ricardo Branddo, CTAL - Centro de Triagem Anizio Lima, PTCG -
Presidio de Transito de Campo Grande, IPCG - Instituto Penal de Campo Grande, EPJFC - Estabelecimento Penal Jair Ferreira de Carvalho, PHAC - Penitenciaria Harry

Amorim Costa.

Table 3. Variables related to treatment of HIV (n = 25).

Variables Regular treatment No regular treatment Total
Viral load

> 200 copies/mL 06 07 13
50-200 copies/mL 02 0 02
<50 copies/mL 03 0 03
Unknown - - 07
CD4 contain

> 350 cels/mL 05 06 11
<350 cels/mL 06 0 06
Unknown - - 08

50



Table 4. Treatment and comparison of viral load and CD4 individuals with HIV (n=25).

MONTHLY
FIRST VIRAL CD4 SECOND| VIRAL CD4
YEAR LOAD CONTAIN| YEAR LOAD CONTAIN THERAPEUTIC MEDICATION
WITHDRAWAL
08/01/2013 | Unknown Unknown | 14/01/2014 | Unknown Unknown Unknown Unknown
08/01/2013 640 637 14/01/2014 64579 726 lamivudine + tenofovir + efavirenz no
08/01/2013 NR 758 13/01/2014 7829 Unknown no treatment no
14/01/2013 57 594 20/01/2014 | Unknown Unknown lamivudine/zidovudine + efavirenz yes
15/01/2013 | Unknown Unknown | 20/01/2014 | Unknown Unknown Unknown Unknown
15/01/2013 [< LIM. MIN. 402 20/01/2014 | Unknown Unknown lamivudine/zidovudine + efavirenz yes
21/01/2013 17480 121 27/01/2014 0 169 lamivudine/zidovudine + efavirenz yes
22/01/2013 |< LIM. MIN. 814 27/01/2014 0 927 lamivudine/zidovudine + lopinavir/ritonavir yes
04/03/2013 455 184 17/03/2014 1237 384 lamivudine/zidovudine + efavirenz yes
04/03/2013 58 147 27/01/2014 224 297 atazanavir + lamivudine + ritonavir + tenofovir yes
13/03/2013 |< LIM. MIN. 309 17/03/2014 274 510 no treatment no
15/04/2013 | Unknown Unknown | 28/07/2014 | Unknown Unknown no treatment no
16/04/2013 | Unknown Unknown | 28/07/2014 4934 1297 no treatment no
06/05/2013 40406 297 31/03/2014 44949 403 lamivudine + tenofovir + efavirenz no
07/10/2013 | Unknown Unknown | 31/03/2014 | Unknown Unknown no treatment no
06/05/2013 | Unknown Unknown | 31/03/2014 78331 506 no treatment no
06/05/2013 1967 451 31/03/2014 28150 301 lamivudine + tenofovir + efavirenz yes
07/05/2013 |< LIM. MiN. 239 01/04/2014 0 463 lamivudine + tenofovir + efavirenz yes
27/05/2013 7136 1823 23/04/2014 39729 1220 lamivudine + tenofovir + efavirenz no
29/05/2013 3945 350 22/04/2014 1040 237 lamivudine + tenofovir + efavirenz yes
19/06/2013 3923 298 28/07/2014 64 318 lamivudine + tenofovir + efavirenz yes
24/06/2013 | Unknown Unknown | 27/07/2014 | Unknown Unknown no treatment no
24/07/2013 6588 639 28/07/2014 89 759 lamivudine + tenofovir + efavirenz yes
09/09/2013 1367 203 22/09/2014 3818 164 lamivudine/zidovudine + efavirenz yes
24/09/2013 3132 943 31/03/2014 369 1275 lamivudine + tenofovir + efavirenz yes
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6.1 Questionario

6 ANEXOS

UNIVERSIDADE FEDERAL DA GRANDE DOURADOS
FACULDADE DE CIEENCIAS DA SAUDE
Fatores de Risco para Tuberculose Latente e HIV na populagéo carceraria do
Estado do Mato Grosso do Sul

INFORMAGCOES GERAIS

1. NUmero do questionario __
2. Responsavel pela coleta de dados:

3. Datadacoletadedados: _ /[
4. Digitador:

5. Datadadigitagdo: _ /[ /|
6. Cidade:

7. Presidio:

8. Pavilh&o:

9. Identificagdo da cela:

10. Nome:

11. Sexo:

12. Datade Nascimento: __ / [/
DROGAS

13. Qual seupeso? _
14. Qual sua altura? __
15. Vocé toma alguma medicagdo? __ (1) Sim (2) Néo

16. Se sim, especifique qual medicagdo faz uso?

Historico de drogas e alcool

17. Vocé fumou no ultimo ano? __ (1) Sim  (2) Néo. Se ndo, pular para a questdo 41.
18. Sem sim, quantos cigarros vocé fuma por dia? __

Se o entrevistado fuma, pular para a questéo 42

Vocé ja usou alguma das seguintes drogas:

Vocé usou no | Quantas vezes vocé a usou? Durante: Em: Vocé usou na
ultimo ano? | (1) Menos de uma vez na semana | (1) Dia (1) Dias de prisdo?
(1) Sim (2) 1-2 vezes na semana (2) Noite | semana (1) Sim
(2) Néo (3) + de 3 vezes na semana (3) Os dois | (2) Finais de | (2) Néo
(4) Todos os dias semana
(3) Os dois
Alcool 19. 28. 37. 46. 55.
Maconha | 20. 29. 38. 47. 56.
Cocaina 21. 30. 39. 48. 57.
Crack 22. 31. 40. 49. 58.
(pedra)
Fumou 23. 32. 41. 50. 59.
heroina
Cheirou 24, 33. 42. 51. 60.
cola/ outros
solventes
Pasta base | 25. 34. 43. 52. 61.
Haxixe 26. 35. 44, 53. 62.
Injetou 27. 36. 45. 54. 63.
alguma
droga?
Quais:
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TUBERCULOSE

Histdrico de sinais e sintomas relacionados a tuberculose

64. Voce teve tuberculose no ultimo ano? __ (1) Sim (2) Ndo (3) Néo sabe. Se nédo va para a questdo 70.
65. Onde? (pelo menos o Gltimo)

66. Quando foi realizado o Ultimo tratamento?___ meses.

67. Esquema utilizado (o Gltimo):
68. Tempo que usou a medicagdo (o Gltimo): __

69. Tipo de alta (a Ultima): __ (1) Cura (2) Abandono (3) Nao sabe

70. Vocé conheceu alguém com TB no dltimo ano? __ (1) Sim (2) Nao (3) Nao sabe. Se ndo, va para a questdo
72.

71. Vocé tem contato com essa pessoa? __ (1) Menos de uma vez na semana (2) 1-2 vezes na semana

(3) + de 3 vezes nasemana  (4) Todos os dias

72. Ha pessoas na sua cela com tosse, febre ou emagreceu? __ (1) Sim (2) Néo

73.Vocé temtosse? (1) Sim (2) N&o. Se ndo va para a questao 75.

74. Por quantas semanas? __

75. Vocé tem expectora¢do? (1) Sim (2) N&o. Se ndo vé& para a questao 78.

76. Sua expectoracdo tem sangue? __ (1) Sim (2) Néo

77. Por quantas semanas? __

78. Voceé tem febre? __ (1) Sim (2) Néo

79. Vocé sente falta de apetite? __ (1) Sim (2) Nédo

80. Vocé emagreceu neste Gltimo ano ou esta emagrecendo? __ (1) Sim  (2) Néo.

81. Voceé tem sudorese noturna? __ (1) Sim (2) N&o. Se ndo va para a questdo 83

82. Por quantas semanas ou dias? ____

83. Voce sente dor toracica? __ (1) Sim (2) N&o

84 VVocé sente dificuldade para respirar? __ (1) Sim (2) Nao

85 Vocé foi transferido de presidio no Gltimo ano? __ 1) Sim (2) Nédo

86 Em quantas alas diferentes vocé passou no ultimo ano? __

87 Em quantas celas vocé passou no ultimo ano?

DOENGAS SEXUALMENTE TRANSMISSIVEIS

88. Voceé tem ou teve alguma doenga sexualmente transmissivel no dltimo ano? __ (1) Sim (2) Ndo (3) Néo sabe
89. Qual doenca?
Se ndo va para a questdo 89.

90. Qual 0 nome da medicacdo para o tratamento utilizado?
91. Quantos tratamentos foram realizados?

92. Onde foi realizado o tratamento?

93. Ha quanto tempo foi realizado o Gltimo tratamento?___ meses.

94. Vocé tem HIV? __ (1) Sim (2) Ndo

95. Vocé fez alguma transfusdo sanguinea no ultimo ano? __ (1) Sim (2) Néao

96. Se sim, em que més?

97. Vocé fez tatuagem no dltimo ano? __ (1) Sim (2) N&o

98. Se sim, em que més?

99. Tipo da tatuagem: __ (1) caseira (2) profissional

100. Vocé fez piercing no Gltimo ano? __ (1) Sim (2) Néo

101 Se sim, quantos? __

102. Vocé tem ou teve corrimento uretral no tltimo ano? __ (1) Sim (2) Nao

103. VVocé tem ou teve verruga no pénis ou vagina no Ultimo ano? __ (1) Sim (2) Néo

104. Vocé tem alguma mancha na regido palmar ou plantar?___ (1)Sim (2)N&o

105. Vocé tem ferida no pénis ou vagina? __ (1) Sim (2) Nao

106. VVocé teve relagéo sexual com parceiro usudrio de droga ilicita ndo-injetavel no Gltimo ano? __ (1) Sim (2)
Néo

107. Vocé teve relagdo sexual com usudrio de droga injetavel no dltimo ano? (1) Sim (2) Nao

108. VVocé teve relagéo sexual com parceiro com HIV no dltimo ano? __ (1) Sim (2) Néo

109. Tem parceiro sexual fixo? __ (1) Sim (2) Nao

110. Se sim, ha quantos tempo? __

111. Qual a quantidade de parceiros no ultimo ano? __

112. Qual sua preferéncia sexual? __ (1) homossexual (2) heterossexual

113. Se for heterossexual, vocé ja teve alguma relagdo homossexual? __ (1) Sim (2) Nédo

52




114. Vocé usou camisinha nas relacdes sexuais no dltimo ano? __ (1) Sempre (2) As vezes (3) Nunca

115. Vocé fez compartilhnamento de seringas/agulhas no Gltimo ano? __ (1) Sim (2) Néo

116. Vocé compartilhou no dltimo ano objetos para realizar tatuagem, alicate, aparelho de barbear, para uso de
droga inalatéria? __ (1) Sim (2) N&do

117. Realizou alguma cirurgia no dltimo ano? __ (1) Sim (2) Nao

118. Se sim, em que més?

119. Ja tomou vacina da hepatite B? __ (1) Sim (2) Néo

120. Se sim, quantas doses? __

121. Se gestante, qual semana de gestagao? () Néo se aplica

122. Realizou o Pré-Natal? (1) Sim (2) Ndo ( ) Nao se aplica

EXAMES REALIZADOS

Prova tuberculinica

123. Realizadaem: __ (1) MSE  (2) MSD
124.Data: _/ /_ Horério: __h__ min.
Avaliacéo:

125. Data da avaliagdo: __/ /  Horério:___h__ min.
126. Resultado: _ mm

Escarro

12 amostra

127. Colhido: __ (1) Sim  (2) Néo

128. Data: _/ /  Horério:__h___ min.
129. Colhido em jejum: __ (1) Sim  (2) Néo
130. Resultado:

2% amostra
131. Colhido: __ (1) Sim  (2) Nao
132. Data: __/_/ Horério: ___h min.

133. Colhido em jejum: __ (1) Sim  (2) Néo

134. Resultado:

Cultura

135. Resultado:

Sorologias

136. Data da coleta de sangue: _ /_ [/

137. Anti-Treponema pallidum IgG: __ (1)Reagente (2) Néao-reagente
138. Anti-Treponema pallidum IgM: __ (1)Reagente (2) N&o-reagente
139. HBsAg: __ (1)Reagente (2) Nao-reagente

140. Anti-HBs: __ (1)Reagente (2) N&o-reagente

141. Anti-HBc total: __ (1)Reagente (2) N&o-reagente

142. Anti-HCV: __ (1)Reagente (2) N&o-reagente

143. Anti-HIV 1/2: __ (1)Reagente (2) N&o-reagente

144. INNO-LIA Il HCV Ab: __ (1)Reagente (2) N&do-reagente

145. Western Blot para HIV: __ (1)Reagente (2) N&o-reagente
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6.2 Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

“Estudo multicéntrico da prevaléncia e incidéncia de tuberculose e doencas
sexualmente transmissiveis na populacdo privada de liberdade e profissionais do sistema
prisional do estado de Mato Grosso do Sul**

Vocé esta sendo convidado (a) a participar, como voluntario, em uma pesquisa. Apds
ser esclarecido (a) sobre as informacGes a seguir, no caso de aceitar fazer parte do estudo,
assine ao final deste documento, que esta em duas vias. Uma delas € sua e a outra é do
pesquisador responsdvel. Em caso de recusa vocé ndo serd penalizado (a) de forma alguma.
Em caso de ddvida vocé pode procurar o Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Federal da Grande Dourados pelo telefone (067) 34102857.

O (a) Senhor (a) foi selecionado (a) para participar dessa pesquisa. A tuberculose e as
doengas sexualmente transmissiveis acometem grande parcela da populagéo, principalmente
populacdes vulneraveis. O objetivo desse estudo € identificar a prevaléncia de tuberculose e
doencas sexualmente transmissiveis na populacdo carceraria e servidores penitenciarios dos
municipios de Campo Grande, Corumba, Dourados, Ponta Pord e Trés Lagoas. Pessoas
privadas de liberdade e profissionais do sistema prisional destes municipios estdo sendo
convidadas para participar desse estudo. Esse estudo ira ajudar a secretaria municipal de
salde de cada municipio a programar medidas de controle da doenca especificas para esta
populacdo, além da possibilidade de programar medidas em carater estadual.

A sua participacdo nesta pesquisa se realizard& em duas etapas. A primeira etapa
consistird em responder um questionario, apds iremos realizar a prova tuberculinica, coletar a
primeira amostra de escarro quando necessario, e coletar 20 ml sangue para realizar exames
de HIV, hepatite B, hepatite C e sifilis. A segunda etapa ocorrera apos 72-96 horas, e
consistira na avaliacdo da prova tuberculinica e coleta da segunda amostra de escarro. A sua
participacdo podera acarretar pequenos riscos a sua salde, como danos psicolégicos,
pequenos hematomas apOs a coleta de sangue ou aplicacdo da prova tuberculinica. A
participacdo no estudo ndo acarretara custos para vocé e nao sera disponivel nenhuma
compensacao financeira adicional. Se durante a aplicagdo do questionario, realizacdo da
prova tuberculinica ou coleta do material o (a) senhor (a) apresentar algum problema
ou detectarmos que o (a) senhor (a) precisa de acompanhamento especializado
encaminharemos para atendimento médico no hospital de referéncia do seu municipio.

O que ira acontecer com suas amostras de sangue? As amostras de sangue serdo
coletadas como parte deste estudo. Elas serdo armazenadas em seguranca no Laboratério de
Virologia da UFGD, sob responsabilidade do Dr. Julio Henrique Rosa Croda por tempo
indeterminado para possiveis pesquisas futuras. Caso vocé ndo concorde com o
armazenamento do seu sangue para pesquisas futuras o seu sangue sera desprezado.
Atualmente, ndo se conhece a finalidade de qualquer pesquisa futura e ela podera estar ou ndo
relacionada ao presente estudo, mas é possivel utiliza-las para desenvolver pesquisas para
melhor compreensdo do diagndstico, tratamento e futuras vacinas na tuberculose, em DST e
outras doencas infecciosas. Nesses novos estudos, nova solicitacdo sera enviada ao Comité de
Etica em Pesquisa em Seres Humanos da UFGD. Vocé devera decidir se gostaria de ser
contactado para autorizar o estudo e se deseja saber o resultado dessas novas pesquisas.

Para perguntas ou problemas referentes ao estudo ligue para Dr. Julio Henrique Rosa
Croda, telefone (067) 34102320. Para perguntas sobre seus direitos como participante no
estudo chame o Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da UFGD, no telefone
(067) 34102857.
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Sua participacdo no estudo é voluntaria. Vocé pode escolher ndo fazer parte do estudo,
ou pode desistir a qualquer momento. Vocé nao perderad qualquer beneficio ao qual vocé tem
direito. Se vocé desistir do estudo, isso ndo implicard na continuidade do seu tratamento.
Vocé ndo sera proibido de participar de novos estudos. Vocé podera ser solicitado a sair do
estudo se ndo cumprir os procedimentos previstos ou atender as exigéncias estipuladas. VVocé
recebera uma via assinada deste termo de consentimento.

Declaracéo especifica de consentimento para ligacéo telefénica e visita domiciliar:

( ) Permito receber uma ligacdo telefonica para coleta de informagcfes e se necessario
agendamento de visita.

() Né&o autorizo receber telefonema.

Julio Henrique Rosa Croda
Universidade Federal da Grande Dourados, Faculdade de Ciéncias da Saude.
Rodovia Dourados Itaum Km 12, 79804-970 - Dourados, MS - Brasil - Caixa-Postal: 322
Telefone: (067) 34102320

Declaro que entendi 0s objetivos, riscos e beneficios de minha participacdo na pesquisa e concordo em
participar.

Nome do sujeito:

Assinatura do sujeito:
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6.3 Autorizacdo para Realizacédo da Pesquisa

Ministério da Educagio
Universidade Federal da Grande Dourados

SOLICITACAO DE AUTORIZAGCAO PARA REALIZACAO DE PESQUISA

Através do presente instrumento, solicitamos do Presidenie da Agéncia Estadual de
administracdo do sistama penitencidrio - AGEPEN, autorizagfio para realizacfio da pesquisa a ser
realizada nos Presidios de Mato Grosso do Sul, orientado ¢ coordenado pelo Proll Dr. Jilio
Henrique Rosa Croda, tendo como titulo preliminar “Estudo multicénirico da prevaléncia de
tuberculose ¢ doengas sexualmente transmissiveis na populacio privada de liberdade e profissionais
do sistema prisional do Estado do Mato Grosso do Sul™,

O presente estudo serd realizado em parceria com a Universidade Federal da Grande
Dourados ¢ a Universidade Federal de Mato Grosso do Sul. As informacdes aqui prestadas nio

serdo divulgadas sem a autorizagéo final da Instituigéio campo de pesquisa.

Campo Grande, 9 de agosto de 2012.

Prof. Dr. enrigue Rosa Croda

Presidente do Conse retor da Faculdade de Ciéneias da Sadde

Deferido %
Indeferido { )
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6.4 Parecer do Comité de Etica em Pesquisa (CEP)

UF FUNDACAO UNIVERSIDADE

GD FEDERAL DA GRANDE W

DOURADOS/UFGD-MS

PARECER CONSUBSTANCIADCO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Incidéncia e fatores de Risco de Tuberculose & Doengas Sexualmente Transmissiveis
na populagio privada de liberdade do estade de Mato Grosso do Sul

Pesquisador: JULIO HEMRIQUE ROSA CRODA

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 24548414.7.0000.5160

Instituigdo Proponente: Fundagdo Universidade Federal da Grande Dourados/UFGD-MS

Patrocinador Principal: FUMD. DE APOQIO E DE DESEMNY. DO ENZINO,CIENCIA E TECH. DO ESTADO
DO MS

DADOS DO PARECER

Mumero do Parecer: S77.204
Data da Relatoria: 09/10/2014

Apresentagio do Projeto:

O projeto descreve adequadamente proposta de investigag3o gue consiste em estimar a incidéncia e
identificar os fatores de risco das infecgies causadas pela tuberculose, pelos virus das hepatites Be C, o
HIV/AIDS e a sifilis na populagio carceraria do Estado do Mato Grosso do Sul. Consistird em um estudo
prospective no qual serdo incluidas as populagdes carcerarias em regime fechado das cidades de Campo
Grande, Corumba,Dourados, Ponta Pora e Trés Lagoas. Em principio, serdo participantes da pesguisa uma
parcela das pessoas que participaram de uma pesquisa em 2013 nestes mesmos locais para estimar a
prevaléncia de TB, HIV, sifilis & hepatite B & C & que estdo suscetiveis a infecgio, ou seja, apenas agueles

que apresentaram resultados negativos para estes exames serdo acompanhados neste estudo.

Objetive da Pesquisa:

A pesquisa apresenta como objetivo primario estimar a incidéncia e os fatores de risco da tuberculose bem
como de doengas sexualments transmissiveis na populagdo privada de liberdade do estado do Mato Grosso
do Sal.

Endersgo:  Rua Melvin Jones, 540

Balrro: Jardim Amérca CEP: 79503010
UF: M2 Municiplo: DOURADOS
Talafong: (573410-2853 E-mall: cep@ud g br

Pigina i de 8
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UF FUNDACAO UNIVERSIDADE
GD FEDERAL DA GRANDE
DOURADOS/UFGD-MS

Confnuagio do Fanscer 577.254

A pesquisa apresenta como objetivos secundarios estimar a incidéncia de TB, sifilis, HIV, hepafite B & C na

populagdo carceraria do estado do ME. - Identificar os fatores de risco associados 3 tuberculese latente,

sifilis, HIV, HCV, HBY na PPL do estado do MS. - dentificar os principais gendtipos/subgendtipos do HEV e

HCV circulantes na PPL do estade do MS; - Fornecer programas de informagdo e palestras educativas de

TB, HIV, HCV & HBV e sifilis, de prevencdo primaria, de deteccdo precoce, de terapéutica & de reabilitagio

na populacdo estudada. - Promover e fortalecer as acbes de Vigilincia em Salde no estade. - Formar

Recursos Humanos para atuar na area de salde.

Avaliagio dos Riscos e Beneficios:

A avaliagio de riscos e beneficios & adequada.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

O protocolo estd bem redigido e defende com suficiéncia a relevincia cientifica e social da pesquisa.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:

Adequado. Atendeu as pendéncias apontadas no Glimo parecer do CEP.

Recomendagbes:

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

As pendéncias foram atendidas

Situagio do Parecer:
Aprovado

Mecessita Apreciagiao da CONEP:

Mao

Consideragdes Finais a critéric do CEP:

Endersgo. Rua Mahvin Jonss, 540
Balrmo: Jardim America
UF: M3 Municiplo: DOURADDS

Telslone: [5713410-2853

CEP: 79.803-010

E-mall:

CepEuTgd. atu.br

FUNDACAO UNIVERSIDADE
) FEDERAL DA GRAMDE

DOURADOS/UFGD-MS

Confinuacio do Farecer: 577.254

DOURADOSE, 19 de Movembro de 2014

Piigne i &e 08

Brodl ™

Assinado por:

Faulo Roberto dos Santos Ferreira

{Coordenador)
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6.5 Normas para publicac@o no periddico

( ) BioMed Central

The Open Access Publisher

BMC Infectious Diseases (ISSN: 1471-2334)

BMC Infectious Diseases is an open access, peer-reviewed journal that considers
articles on all aspects of the prevention, diagnosis and management of infectious and sexually
transmitted diseases in humans, as well as related molecular genetics, pathophysiology, and

epidemiology.

Normas para elaboracdo do Manuscrito

O guia com informacgdes e normas para elaboracdo do manuscrito para publicacdo
encontra-se disponivel em:
http://bmcinfectdis.biomedcentral.com/submission-guidelines/preparing-your-manuscript/research-

article
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