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RESUMO

Introdugao: A infeccdo genital causada pela bactéria Chlamydia trachomatis é freqiiente
na populacdo de adolescentes e jovens, na maioria dos casos é assintomética e pode
causar complicagdes graves como a doenga inflamatéria pélvica, gravidez ectdpica e
infertilidade. No Brasil ndo existem programas de rastreamento para a infeccdo
clamidial e os dados sobre sua prevaléncia sdo escassos, principalmente na populagao
de mulheres jovens. Objetivos: Estimar a prevaléncia e identificar os fatores de risco
para a infecgao por C. trachomatis em jovens do sexo feminino nos municipios de Ceres e
Catalao, Goids; descrever o comportamento sexual dessa populacao. Metodologia: A
investigacdo foi delineada como um estudo de prevaléncia. Foi realizado um sorteio
aleatério entre as 2100 adolescentes e jovens de 15 a 24 anos cadastradas no Programa
de Satde da Familia (PSF) em Ceres e Cataldo. Os dados soécio-demograficos e de
comportamento sexual foram obtidos por entrevista com enfermeira treinada. Foram
coletadas amostras de urina para a deteccdo de DNA de C. trachomatis através de PCR.
Para a identificagdo de potenciais fatores de risco, foi realizada uma analise univariada
do tipo caso-controle. Resultados: Compareceram aos postos 406 jovens, sendo 253
elegiveis. A média de idade entre elas foi de 18,7 (dp=2,9) anos, 58,1% eram solteiras,
24,5% iniciaram vida sexual antes de 15 anos e 67% relataram uso inconsistente de
preservativo. A prevaléncia estimada de C. trachomatis foi de 10,9% (IC95% 7,0% -
16,1%). A infeccdo clamidial foi mais freqiiente nas adolescentes e jovens que iniciaram
a vida sexual antes dos 15 anos (p<0,03), e aquelas que referiram menos de trés
parceiros na vida tiveram menos chances de estarem infectadas (p<0,001). Conclusdes:
O presente estudo evidenciou uma elevada freqiiéncia de infec¢do clamidial em jovens
assintomaéticas, em Ceres e Cataldo. As jovens relataram comportamento sexual ndo
seguro, caracterizado por inicio precoce da atividade sexual, sem protecdo e com

maltiplos parceiros. Trata-se de um grupo populacional vulneravel e de alto risco para

DST.

Palavras-chave: C. trachomatis, prevaléncia, fatores de risco, adolescentes e jovens, PCR



ABSTRACT

Background: Genital infections caused by Chlamydia trachomatis are frequent among
adolescents and young people, and in most cases chlamydial infections are
asymptomatic and may cause serious complications such as pelvic inflammatory
disease, ectopic pregnancy and infertility. In Brazil there are no screening programs for
this infection, with few data about chlamydial prevalence, especially in young women.
Objectives: To estimate the prevalence and risk factors for C. trachomatis infection in
adolescents and young women, in two cities, Ceres and Cataldao, Goids; to describe the
sexual behavior of this population. Methods: The investigation was designed as a cross-
sectional survey. Female adolescents and young women between 15 and 24 years old
attending the Family Health Program in Ceres and Cataldo were randomly assigned.
Sociodemographic and sexual behaviour data was obtained through a face-to-face
interview. Urine samples from young sexually active women were collected and
analyzed for the presence of C. trachomatis DNA, using PCR. To identify potential risk
factors, an univariate analysis was performed. Results: Among the 406 women
recruited, 253 were sexually active and elegible. The mean age was 18,7 (SD = 2,9)
years, 58,1% were single, 24,5% initiated sexual life before age 15 and 67% reported
inconsistent use of condoms. The overall prevalence of C. trachomatis was 10,9% (CI 95%
7,0% - 16,1%). Chlamydial infection was more frequent among adolescents and young
women who was less than 15 years old at first intercourse (p<0,03), and those who
reported less than three partners in life were less likely of being infected with C.
trachomatis (p<0,001). Conclusions: This study showed a high frequency of chlamydial
infection in an asymptomatic population at Ceres and Cataldo, Goids. Participants
reported unsafe sexual behaviours, like early onset of sexual activity without protection

and with multiple partners. It is a high risk population for STDs.

Key-words: C. trachomatis, prevalence, risk factors, adolescents and young women, PCR



LISTA DE ABREVIATURAS

ACS Agente Comunitério de Saade

AIDS Sindrome da imunodeficiéncia adquirida
CDC Centers for Diseases Control and Prevention
CI Controle interno

DIP Doenga inflamatéria pélvica

IFD Imunofluorescéncia direta

DNA Acido desoxirribonucléico

DO Densidade 6tica

DST Doengas Sexualmente Transmissiveis
dATP Deoxiadenosina trifosfato

dCTP Deoxicitosina trifosfato

dGTP Deoxiguanosina trifosfato

dUTP Deoxiuridina trifosfato

EIA Ensaio imunoenzimatico

HBV Virus da hepatite B

HIV Virus da imunodeficiéncia humana

HPV Papilomavirus humano

HSV Herpes Simples Virus

HTLV Virus T-linfotrépico humano

IBGE Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
IPTSP Instituto de Patologia Tropical e Satide Publica

LCR Reacdo em cadeia da ligase



LPS

MOMP

NAATs

OMS

PCR

PSF

TCLE

TMB

UFG

Lipopolissacarideo

Proteina principal da membrana externa
Testes de amplificacdo de acidos nucléicos
Organizacao Mundial de Satde

Reagado em cadeia da polimerase

Programa de Satde da Familia

Termo de consentimento livre e esclarecido
3,3’,5,5'- Tetrametilbenzidina

Universidade Federal de Goias
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1.1 Epidemiologia das Doencas Sexualmente Transmissiveis

As doencas sexualmente transmissiveis (DST) representam um grande problema
de satide publica, por acometer um grande ntimero de individuos e pelo impacto social
que geram, através do alto custo em diagnéstico e tratamento das complicagdes. De
acordo com a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), 340 milhdes de novos casos de
DST curaveis (sifilis, gonorréia, tricomoniase e infeccdo clamidial) ocorrem anualmente
em adultos entre 15 e 49 anos (OMS 2007b). Nos paises em desenvolvimento o impacto
das DST é ainda maior devido a escassez de recursos para o diagndstico correto e
tratamento dessas infec¢des, além da auséncia de programas de triagem especificos
para as populacdes de risco (OMS 2005; Ministério da Satde 2007). As DST mais
prevalentes no mundo compreendem as infec¢des causadas pelas bactérias Chlamydia
trachomatis, Neisseria gonorrhoeae e Treponema pallidum, pelo parasita Trichomonas
vaginalis, bem como pelos virus da hepatite B (HBV), virus da imunodeficiéncia humana
(HIV), papilomavirus humano (HPV) e herpes simples virus (HSV). Outras DST menos
prevalentes incluem a infeccdo por Haemophilus ducreyi, Klebsiella granulomatis, virus T-
linfotrépico humano (HTLV), entre outras (OMS 2007a).

A OMS estima que mais de um milhdo de novos casos de infecgdes bacterianas
de transmissao sexual ocorram diariamente no mundo e que 80-90% estejam associadas
com populagdes pobres e marginalizadas dos paises em desenvolvimento (OMS 2005).
A prevaléncia das DST é elevada em individuos jovens, sexualmente ativos, com menos
de 25 anos de idade, sendo esse grupo considerado como o principal alvo dessas

infeccdes (Dehne & Riedner 2005).
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Clark et al. (2002), demonstraram que os adolescentes em geral ndo possuem
conhecimento sobre as DST, em fungao de programas de educacdo sexual que dao
maior énfase na infeccdo pelo HIV. Além disso, essa populagdo ndo se reconhece como
um grupo de risco para as DST e HIV, nem os seus parceiros, mesmo em regides de alta
prevaléncia, como a Africa sub-sahariana (Biro & Rosenthal 1995; Anderson et al. 2007).
A falta de uma educagao sexual consistente pode contribuir para o envolvimento em
situagdes de risco sem a devida protecdo, tornando essa populagdo vulneravel a
aquisicao de DST.

Associado ao fato da maioria dos casos de DST serem assintomaticos, a falta de
conhecimento sobre as complicacdes dessas infeccoes gera desinteresse da populagdo
jovem em procurar os servicos de satide, a ndo ser que estejam sintomaéticos. Isso se
torna ainda mais evidente quando se trata de jovens do sexo masculino, como
demonstrado em estudo de Codes et al. (2006), realizado na Bahia, onde apenas 51% dos
homens participantes informaram ter procurado assisténcia a satde nos ultimos 12
meses. Entre as mulheres, esse percentual foi de 80%.

As maiores taxas de prevaléncia de DST entre individuos jovens sdo observadas
nas mulheres (Dehne & Riedner 2005). Existem razdes biolégicas que explicam essa
maior vulnerabilidade no sexo feminino. Entre elas estdo as condi¢des do colo uterino
pos-menarca, onde o epitélio colunar da endocérvice se estende para a ectocérvice
(juncdo escamocolunar), caracterizando a ectopia do colo do ttero. Essa condicado
facilita a infeccdo por varios microrganismos responsaveis por DST, inclusive pela

bactéria C. trachomatis (Harrison et al. 1985).
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Alguns estudos demonstraram que as DST podem facilitar a transmissao e a
replicacdo do HIV em individuos infectados (Rotchford et al. 2000). Além disso, a
incidéncia de algumas infec¢des de transmissdo sexual tem aumentado em pacientes
HIV-positivos, como é o caso da sifilis. Dessa forma, com o advento da AIDS e o
impacto dessa infec¢do na sociedade, o controle e a prevengdo das DST passaram a ser
considerados como medidas prioritdrias pelos 6rgaos competentes. Segundo Wasserheit
(1999), o controle das DST representa uma oportunidade tnica de melhorar a satide
reprodutiva da mulher.

De acordo com o Centers for Diseases Control and Prevention (CDC), nos Estados
Unidos, a prevencdo e o controle das DST na populagdo devem incluir cinco estratégias
principais: 1) educacdo e aconselhamento dos individuos que apresentam
comportamento de risco, sobre como evitar as DST; 2) rastreamento para identificacdo
dos individuos infectados assintomaéticos e dos sintomaticos que ndo procuram servigos
de satude; 3) diagnostico e tratamento corretos dos individuos infectados; 4) tratamento
e aconselhamento dos parceiros sexuais dos individuos infectados por qualquer DST; 5)
vacinagdo dos individuos sob risco de contrair uma DST quando ha vacina disponivel
(CDC 2006).

A eficacia dessas estratégias na reducdo do risco de se adquirir uma DST foi
demonstrada por varios autores. Kamb et al. (1998) através do projeto RESPECT, um
ensaio clinico controlado randomizado para verificar o efeito de intervencdes de
aconselhamento na reducdo de comportamento de risco e na prevencdo de DST em
pacientes atendidos em clinicas de DST, demonstraram que o aconselhamento sobre o

uso de preservativos em todas as relagdes sexuais, teve um efeito positivo sobre o
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comportamento sexual dos individuos envolvidos e diminuiu a chance de aquisicao de
uma nova DST. A implantagao de programas de triagem sistematicos também tem se
mostrado efetiva para avaliar a situacdo das DST em uma determinada populacao,
como demonstrado por estudo de Bachmann et al. (2003), que mostrou um declinio da
prevaléncia da infecgdo causada por C. trachomatis em mulheres nos Estados Unidos. Da
mesma forma, uma diminuicdo da incidéncia da doenca inflamatéria pélvica (DIP),
uma complicagdo geralmente associada a infec¢do ndo tratada por C. trachomatis ou N.
gonorrhoeae, foi observada apds a implantacio do rastreamento, diagndstico e
tratamento de mulheres com infecgao clamidial cervical (Scholes et al. 1996).

A vacinacdo como medida profilatica estd atualmente disponivel apenas para
duas DST, a hepatite B e mais recentemente para o papilomavirus humano (HPV).
Ainda ndo existe uma vacina para a infeccdo por C. trachomatis, no entanto, varios
antigenos candidatos a induzir protecao, tém sido testados (Ifere et al. 2007; Macmillan
et al. 2007; Barker et al. 2008). A vacina seria a melhor estratégia para reduzir o risco de
se adquirir uma DST e de evitar o desenvolvimento de seqiielas como no caso da

infeccao clamidial (Hafner 2007).

1.2 Chlamydia trachomatis

1.2.1 Epidemiologia

Entre as infec¢des bacterianas de transmissao sexual, a infeccdo causada pela C.

trachomatis é a que possui o maior nimero de casos relatados no mundo (CDC 2005). A
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infeccao clamidial é uma epidemia generalizada, em que se conhecem os fatores de
risco, mas nenhum segmento principal da populacdo é poupado (Donovan & Grulich
2006).

Em 2004, 929.462 casos de infeccdo clamidial foram notificados ao CDC,
representando mais do que o dobro do ntmero de casos de gonorréia relatados (330.132
mil casos) no mesmo periodo. De 1987 a 2004, as taxas relatadas em mulheres
aumentaram de 78,5 casos para 485,0 casos em 100.000 habitantes (CDC 2005). Esse
indice provavelmente representa um aumento na triagem de C. trachomatis nos paises
desenvolvidos. Além disso, o uso dos testes de amplificagdo de acidos nucléicos
(NAATSs), mais sensiveis que os testes convencionais, permitiu que houvesse um
aumento da positividade para C. trachomatis principalmente entre mulheres com mais
de 20 anos de idade e mulheres sem sinais clinicos de infec¢ao (Dicker et al. 2000). A
implantacdo de programas de triagem regulares é necessaria para avaliar se o aumento
nas notificacdbes de casos deve-se realmente a uma maior deteccio dos casos
assintomaticos ou a um aumento nas taxas de transmissao (Donovan & Grulich 2006).

No Brasil, os dados do Ministério da Satide sugerem que ocorram mais de um
milhdo de casos da infeccdao clamidial na populagdo sexualmente ativa (PN-DST/AIDS
2003). No entanto, por nao se tratar de uma doenca de notificagdo compulsoéria e devido
ao carater assintomatico da infeccdo, o nimero real de casos é subestimado e a
prevaléncia na populagao geral é desconhecida (Ministério da Satde 2007).

Estudos realizados no Brasil nos tltimos 10 anos na populacdo de adolescentes e
jovens, utilizando NAATSs como método diagnodstico, revelaram prevaléncias entre 5,0%

e 24,4%. As populacdes participantes foram recrutadas principalmente em clinicas
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ambulatoriais, ginecolégicas ou em postos do Programa de Satide da Familia (PSF) e a
maioria era constituida por mulheres (Tabela 1, pag. 32). Os adolescentes do sexo
masculino apresentaram as menores taxas de prevaléncia da infeccdo clamidial
(Fioravante et al. 2005; Codes et al. 2006). Entre as mulheres, a prevaléncia foi maior
entre as gestantes e entre aquelas atendidas em clinicas de DST (Santos et al. 2003;
Aratjo et al. 2006). Em outros paises, estudos de prevaléncia da infeccao genital por C.
trachomatis, realizados com os mesmos critérios, apresentaram prevaléncias semelhantes
entre 0,9% e 20,7% (Tabela 2, pag. 34). Assim como no Brasil, as altas taxas geralmente
referem-se a mulheres recrutadas em ambientes clinicos e a prevaléncia é menor nos

homens.

1.2.2 Biologia

As clamidias sdo bactérias gram-negativas da ordem Chlamydiales. A espécie C.
trachomatis infecta exclusivamente o homem, e nesse hospedeiro é o agente causal de
infec¢des urogenitais e do tracoma (Mahony et al. 1998). A maioria dos casos de infeccao
clamidial é assintomatica, principalmente nas mulheres. No entanto, a C. trachomatis é
responsavel por casos de uretrite ndo-gonocodccica e epididimite nos homens e cervicite
mucopurulenta nas mulheres. Complicagdes e seqiielas como a DIP, gravidez ectopica e
infertilidade sao também observadas nas mulheres. Os recém-nascidos de mades
infectadas podem apresentar quadros de pneumonia neonatal e conjuntivite de

inclusdo. A C. trachomatis também estd relacionada com a ruptura prematura de
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membranas durante o parto e com o baixo peso de neonatos (Mahony et al. 1998;
Numazaki 2004).

Foram identificadas 19 sorovariedades dessa bactéria, entre as duas
biovariedades existentes (tracoma e linfogranuloma venéreo), através de imunotipagem
utilizando anticorpos poli- e monoclonais, que identificam diferencas antigénicas da
proteina principal da membrana externa (MOMP, do inglés major outer membrane
protein) (Ossewaarde et al. 1994). Atualmente, esses métodos tém sido substituidos por
técnicas de genotipagem mais sensiveis, que identificam variantes do gene ompl, que
codifica a MOMP (Lan et al. 1995, Bandea et al. 2001; Zhang et al. 2004). As
sorovariedades L, L,, L., L,a, L,b e L;, pertencem a biovariedade responsavel pelo
linfogranuloma venéreo, uma DST ulcerativa que acomete os linfonodos inguinais
(Ward et al. 2007). A biovariedade tracoma, contem as sorovariedades A, B, Ba e C,
relacionados com o tracoma, caracterizado por conjuntivite e cicatrizacdo da cornea e
conjuntiva, e as sorovariedades D, Da, E, F, G, H, I, Ia, ], Ja e K, relacionadas com
infeccdes de transmissao sexual e infec¢des perinatais (Dean et al. 2000; Sturm-Ramirez
et al. 2000). Recentemente foram identificados trés novos genétipos do gene ompl, a
partir de uma cepa de referéncia da sorovariedade Ba, classificados como Ba,, Ba, e Bas.
Os autores sugerem que as mutacdes apresentadas ocorreram por selecdo imune in vivo,
e que a capacidade de mutacdo da sorovariedade Ba, pode interferir no tropismo
tecidual da bactéria e mediar a invasdo de outros sitios mucosos (Somboonna et al.
2008), como observado em estudo realizado por Millman et al. (2004), em que um

recombinante Ba/D foi isolado a partir de uma amostra urogenital.
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1.2.3 Ciclo biolégico e ativagao do sistema imune

Por se tratar de uma bactéria intracelular obrigatéria, a C. trachomatis infecta uma
grande variedade de células eucariéticas, mas s6 se replica dentro de células epiteliais
(Dautry-Varsat et al. 2005). O ciclo de desenvolvimento é semelhante entre as espécies e
cepas, e ocorre dentro de um vactolo, conhecido como inclusdo clamidial, dentro da
célula hospedeira. Durante o ciclo, a bactéria apresenta-se de duas formas distintas: a
forma extracelular infectante, conhecida como corpo elementar, e a forma intracelular,
metabolicamente ativa, conhecida como corpo reticulado.

Acredita-se que os corpos elementares podem aderir e entrar na célula do
hospedeiro por vias distintas. No entanto, os mecanismos envolvidos na entrada da C.
trachomatis nas células ainda nao foram bem caracterizados (Dautry-Varsat et al. 2005).
Alguns estudos demonstram que as interagdes iniciais possivelmente ocorrem através
da ligacao reversivel a glicosaminoglicanas semelhantes ao sulfato de heparana na
superficie celular (Chen et al. 1996). Esse mecanismo, entretanto, ndo ocorre com todas
as sorovariedades (Davis & Wyrick 1997). Jutras et al. (2003) demonstraram que a
presenca de microdominios lipidicos ou rafts na membrana das células do hospedeiro é
necessaria para a entrada da sorovariedade L2, e mesmo apds a internalizacdo da
bactéria, a inclusao clamidial formada permanece associada aos rafts. Sabe-se ainda que
corpos elementares opsonizados que penetram na célula via endocitose mediada por
receptor Fc conseguem sobreviver e se multiplicar normalmente (Su et al. 1991).

A C. trachomatis assim como outras bactérias gram-negativas possui um sistema

de secregao do tipo III na sua superficie, necessario para a patogénese e crescimento
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intracelular (Hatch 1998). Esse sistema facilita a comunicacdo entre a bactéria e a célula
do hospedeiro, sendo capaz de transportar proteinas da clamidia para o citosol da
célula infectada e vice-versa, o que favorece nao s6 a captagdo de nutrientes, mas
permite que os mecanismos de defesa da célula hospedeira sejam alterados (Muschiol et
al. 2006).

A vesicula endocitica na qual os corpos elementares se encontram nao se funde
com o0s lisossomas celulares, e esse mecanismo esti relacionado com a sintese de
proteinas clamidiais logo apds a penetracdo na célula (Scidmore et al. 1996). Assim
como outros microrganismos intracelulares, a C. trachomatis é capaz de modificar as
caracteristicas da membrana da inclusdo tornando-a uma vesicula nao-lisossomal com
capacidade de reter esfingolipidios provenientes do complexo de Golgi na membrana
(Scidmore et al. 1996). Os corpos elementares permanecem entdo dentro da inclusao
clamidial sem sofrer a acao das enzimas lisossomais e sem serem reconhecidos pelo
sistema imune. Ainda, a C. trachomatis libera no citosol da célula hospedeira uma
protease responsavel por degradar os fatores de transcrigdo necesséarios para induzir a
expressao das moléculas de MHC do tipo I, responsaveis por apresentar antigenos
intracelulares aos linfécitos T CD8+ (Zhong et al. 2001). Todos esses mecanismos
permitem que os corpos elementares tenham um ambiente favordvel para a
diferenciagdo em corpos reticulados, que iniciam intensa divisao celular.

Durante o processo de diferenciacao a C. trachomatis é capaz de inibir o processo
de apoptose da célula infectada de forma a favorecer a sua sobrevivéncia no meio
intracelular. Esse processo ocorre nos estdgios mais tardios do ciclo (16 a 24 horas apds

a infecgdo) e esta relacionado com a secrecao de proteases, que atuam na clivagem de
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proteinas do hospedeiro responsaveis pela inducao da apoptose (Fischer et al. 2004). Por
outro lado, a C. trachomatis é também capaz de induzir apoptose, estimulando a
secrecdo de citocinas como o TNF-a ou ativando proteinas pré-apoptoéticas (Jendro et al.
2004; Miyairi & Byrne 2006). No final do ciclo, os corpos reticulados voltam a se
diferenciar em corpos elementares, e nesse estagio, a inducdo de apoptose favorece a
propagacao bacteriana sem estimular o processo inflamatério.

Os corpos elementares podem também sair da célula através de exocitose, uma
vez que a retencdo de esfingolipidios na membrana da inclusao favorece a fusdao com
vesiculas da via exocitica da célula do hospedeiro (Scidmore et al. 1996). Durante a fase
extracelular do ciclo clamidial, o sistema imune é ativado, respondendo com a
produgao de anticorpos especificos e citocinas pré-inflamatdrias como o INF-y e o TNF-
o (Loomis & Starnbach 2002). A ativagdo dos mecanismos imunolégicos do hospedeiro
diminui o nimero de corpos elementares no meio extracelular e inibe a replicacdo dos
corpos reticulados dentro da inclusdo clamidial. No entanto, como mecanismo de
evasdo, a bactéria pode manter-se em uma forma intracelular amorfa persistente, e
quando a ativagdo do sistema imune cessa, 0s corpos reticulados voltam a se replicar,
iniciando um novo ciclo.

Durante a inducao da forma persistente ha a diminuigdo da regulacdo da maioria
das proteinas clamidiais, porém com aumento na expressdo da proteina de choque
térmico de 60 KDa (hsp-60). A hsp-60 produzida pela C. trachomatis, compartilha cerca
de 50% de homologia com a hsp-60 humana, portanto, alguns autores sugerem que a
inducao da forma persistente da C. trachomatis pode induzir um quebra da tolerancia

imunolégica com relacdo a hsp-60 prépria, causando um quadro de auto-imunidade
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com inflamagdo cronica e lesdo tecidual (Witkin et al. 1996; Mpiga & Ravaoarinoro
2006). As lesdes induzidas pela C. trachomatis favorecem o desenvolvimento da DIP,
gravidez ectopica e infertilidade por obstrucdo da luz tubéaria (Ness et al. 2006). Cerca de
10% a 40% das mulheres com infeccdo clamidial ndo tratada, desenvolvem DIP
sintomatica e a lesdo tubaria pds-infeccdo é responsavel por 30% a 40% dos casos de
infertilidade feminina (Machado et al. 2007). As mulheres que j4 tiveram DIP tém de 6 a
10 vezes mais chances de desenvolver gravidez ectépica por fator tubédrio do que
aquelas que nao tiveram, e 40% a 50% dos casos de gravidez ectdpica podem ser

atribuidos a DIP prévia (OMS 2007a).

1.2.5 Diagnéstico da infecc¢ao por C. trachomatis

Os métodos diagndsticos para identificacdo da C. trachomatis incluem o sistema
de cultura de células, os testes de deteccdo de antigenos, como o ensaio
imunoenzimético (EIA) e a imunofluorescéncia direta (IFD), os testes de deteccao de
acidos nucléicos, que utilizam técnicas de hibridizacdo, e os testes de amplificacdo de

acidos nucléicos (NAATSs) (Mahony et al. 1998; Chernesky 1999).

a) Cultura

A identificacao de C. trachomatis em cultura de células foi durante muito tempo o
teste considerado como padrdo ouro no diagndstico dessa infecgdo, por possuir
especificidade aproximada de 100% (Black 1997). No entanto, a sensibilidade desse

método é baixa (em torno de 60%), quando comparada com os NAATs (Peeling et al.
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2006). Para propdsitos médico-legais, como em situacdes de abuso sexual a cultura
ainda é o teste de escolha, uma vez que é o tnico método capaz de identificar apenas
organismos vidveis, além da alta especificidade (Chernesky 2005). As desvantagens de
se usar a cultura incluem a dificuldade técnica na padronizacao do teste e o alto custo.
Além disso, as amostras devem ser processadas dentro de 24 horas e o transporte e
armazenamento devem ser realizados sob refrigeragdo a 4°C, o que pode inviabilizar o
uso dessa técnica em determinadas situagdes ou locais que ndao disponham de
equipamentos adequados para esse fim (CDC 2002).

As amostras apropriadas para a realizacdo da cultura para C. trachomatis
consistem de swabs endocervicais ou uretrais nas mulheres e uretrais nos homens
(Mahony et al. 1998). Os espécimes clinicos sao inoculados em cultura de células McCoy
(células provenientes de fibroblastos de camundongos), Hep-2 (células derivadas de
carcinoma de laringe humana) ou Hela (células derivadas de carcinoma cervical
humano) e, apés um periodo de 48 a 72 horas é realizada a imunofluorescéncia para a
identificacdo das inclusdes clamidiais (Chernesky 2005). A obtencdo de swabs
endocervicais e uretrais pode ndo ser de fécil aceitacdo em estudos epidemiolégicos por

ser uma técnica invasiva, além de necessitar de pessoal treinado para a coleta.

b) Métodos de deteccao de antigenos

Para superar os problemas com a manutencdo da viabilidade dos organismos no
transporte e armazenamento das amostras para a cultura, foram desenvolvidos testes
que nao requerem organismos vidveis e podem ser automatizados. Esses testes incluem

o EIA e a IFD, com sensibilidade entre 75% a 100% quando comparados com a cultura,
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entretanto, quando comparados com os NAATS, a sensibilidade cai para 50% a 75%. A
capacidade de deteccdo desses testes é maior em pacientes sintomaticos com grande
namero de organismos presentes na amostra (Mahony et al. 1998).

Os testes que visam a deteccao de antigenos clamidiais baseiam-se na utilizagao
de anticorpos poli ou monoclonais que reagem contra o lipoplissacarideo clamidial
(LPS) ou contra a MOMP. O LPS é mais solavel que a MOMP, no entanto, reage com
todas as espécies de clamidia e apresenta uma distribuicdo desigual na superficie dos
corpos elementares, o que dificulta a interpretacdo dos resultados, enquanto a MOMP é
espécie-especifica e distribuida uniformemente na superficie celular (Black 1997;
Chernesky 2005).

As vantagens em relagdo a cultura incluem a facil execucdo, o menor custo e o
fato de ndo exigirem cuidados especiais no transporte das amostras, como refrigeragao.
As amostras podem ser processadas simultaneamente, o que viabiliza a realizacdo de
um grande nimero de testes em programas de triagem.

A pesquisa de anticorpos especificos para C. trachomatis tem valor limitado no
diagnostico de infecgdes atuais, uma vez que ndo permite diferencia-las de infeccoes
clamidiais prévias. Assim, estes testes sdo mais tUteis para avaliar associacdo entre
complicagdes, como a infertilidade por fator tubario e a infecgdo por C. trachomatis, bem

como em casos de suspeita de pneumonia por C. trachomatis em recém-nascidos

(Hammerschlag et al. 1990; Shibahara et al. 2003; Machado et al. 2007).
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c) Testes rapidos

Os testes rapidos consistem de imunoensaios realizados em tiras imuno-
cromatograficas de nitrocelulose, nas quais estdo aderidos anticorpos de alta-afinidade
contra antigenos clamidiais. O resultado visual qualitativo geralmente fica disponivel
em 30 minutos.

O desenvolvimento de testes rapidos para o diagnostico da infeccdo clamidial é
uma estratégia que permite que os individuos sob risco de contrair uma DST e que
dificilmente seriam triados e tratados pelos métodos convencionais sejam
diagnosticados imediatamente e recebam o tratamento adequado no momento da
consulta (Gift et al. 1999). Algumas limitacdes ainda impedem o uso disseminado dos
testes rapidos em ambientes clinicos. A sensibilidade quando comparados com os
NAATSs varia de 50% a 70%, apesar da especificidade ser alta (Yin et al. 2006). O alto
custo, comparado com outras técnicas, também é uma limitacdo para o uso dos testes

rapidos na rotina laboratorial (Peeling et al. 2006).

d) Testes de hibridizacao de acidos nucléicos

A técnica utilizada nos testes de hibridizacao de acidos nucléicos é similar aquela
usada nos ensaios imunoenzimaticos e também apresenta como vantagem a
possibilidade de transportar e armazenar as amostras por até sete dias sem refrigeragao
(CDC 2002).

Existem dois ensaios de hibridizacdo de 4&cidos nucléicos disponiveis

comercialmente, o Gen-Probe PACE” 2 e o Digene Hybrid Capture” II, capazes de

27



detectar o material genético de C. trachomatis e N. gonorrhoeae simultaneamente em
amostras endocervicais e uretrais. O Gen-Probe PACE" 2 utiliza uma sonda de DNA
que hibridiza com uma seqtiéncia alvo de RNA ribossémico, enquanto o Digene Hybrid
Capture” 1II, utiliza uma sonda de RNA especifica para aproximadamente 5% do
genoma da C. trachomatis (Kluytmans et al. 1991, Modarress et al. 1999). A leitura dos
resultados é feita por quimioluminescéncia.

A sensibilidade dos testes de hibridizagdo de acidos nucléicos quando
comparados com os NAATSs varia de 81% a 95% (Girdner et al. 1999; Lauderdale et al.

1999).

e) Testes de amplificacao de acidos nucléicos

Os NAATSs sao considerados atualmente como o padrao ouro na deteccdo de C.
trachomatis em amostras clinicas. Uma das maiores vantagens dos NAATs é que
amostras menos convencionais como urina e swab vaginal podem ser utilizadas para o
diagnostico de infecgdes uretrais e cervicais, ao invés dos swabs endocervicais que
precisam ser colhidos durante o exame pélvico com espéculo (Carder et al. 1999; Hobbs
et al. 2008). A utilizagdo de amostras de coleta ndo invasiva facilita a adesdo dos
pacientes em estudos epidemioldgicos realizados fora de ambientes clinicos e possibilita
0 acesso a pacientes nado sintomaticos (Bandea et al. 2001). O uso da urina, ndo diminui a
capacidade de se detectar a infeccdo, como demonstrado por Morré et al (1998), que
identificou as mesmas cepas de C. trachomatis em amostras cervicais e de urina

coletadas da mesma paciente.
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Existem varios kits comerciais disponiveis que utilizam diferentes métodos de
amplificacdo e diferentes seqtiéncias alvo de DNA. Entre eles, o Becton Dickinson
BDProbe Tec™ ET (Becton, Dickinson and Company), baseia-se na amplificacdo por
deslocamento de fita; o kit Roche Cobas” Amplicor” (Roche Diagnostics Corporation),
utiliza a reagdo em cadeia da polimerase (PCR); e o kit Abbott LCx" (Abbott
Laboratories), utiliza a reacdo em cadeia da ligase (LCR). Todos amplificam seqiiéncias
de DNA no plasmidio criptico da C. trachomatis. O kit Gen-Probe APTIMA™ Combo 2
(Gen-Probe), baseia-se na amplificacdo mediada por transcricao e tem como seqiiéncia
alvo o RNA ribossomal 23S (CDC 2002).

As desvantagens de se usar os NAATs sao o alto custo e a necessidade de
aparelhagem adequada. Resultados falso-positivos podem ocorrer com mais freqtiéncia
usando-se 0os NAATs se ndo forem adotadas medidas rigorosas para impedir a
contaminacdo das amostras com DNA ja amplificado. Para isso, os fabricantes
aconselham que as etapas de processamento das amostras, amplificacao e detecgdo do
DNA sejam realizadas em locais separados do laboratério. Além disso, varios estudos
demonstraram que algumas amostras biologicas podem inibir o processo de
amplificacdo em uma razdo de 3,5% a 20,7% (Chan et al. 2000; Aldeen et al. 2003).
Mahony et al. (1998) observou que substancias como a gonadotrofina corionica-beta e
cristais presentes em amostras de urina sdo capazes de induzir inibicdo na PCR, e que a
diluicdo das amostras em 1:10 era suficiente para reverter o efeito inibitério observado.
Alguns kits fornecem controles internos para serem usados durante a amplificagdo para

detectar possiveis inibidores na amostra.
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1.2.6 Rastreamento

Alguns fatores tém sido descritos como sinalizadores de risco para a infecgdo por
C. trachomatis e favorecem o direcionamento dos programas que visam diminuir as
taxas de prevaléncia dessa infeccdo. De acordo com a revisdo de Kucinskiene et al.
(2006), os principais fatores de risco sécio-demograficos sao idade e sexo, e as mulheres
com menos de 20 anos sdo as mais vulnerdveis a infeccdo clamidial. Os fatores
comportamentais descritos por essa revisdo, incluem rela¢cdes com maltiplos parceiros e
falha no uso de preservativo masculino. Outros trabalhos também confirmaram essas
varidveis como fatores de risco e incluem ainda, a iniciagdo sexual precoce, gravidez
anterior, ndo ser casado, uso de alcool e drogas (Williams et al. 2002; Griesinger et al.
2007; Salazar et al. 2007).

O CDC recomenda que todas as adolescentes do sexo feminino, sexualmente
ativas, com menos de 25 anos de idade sejam rastreadas anualmente para a infecgdo por
C. trachomatis. O rastreamento também é recomendado para mulheres com mais de 25
anos que apresentem comportamento de risco, como um novo parceiro sexual,
multiplos parceiros, relagdio com parceiro sintomatico ou uso inconsistente de
preservativo (CDC 2006). No entanto, o rastreamento da populacdo nao é feito de forma
homogénea. Em um estudo realizado em 1995, em 132 escolas nos Estados Unidos,
revelou-se que de aproximadamente cada cinco adolescentes sexualmente ativas,
apenas uma tinha sido avaliada quanto a presenca de DST, mesmo tendo procurado

outros servigos de satide de rotina (Fiscus et al. 2004).
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Nos paises noérdicos da Europa, especialmente a Suécia, a implantacao de
medidas de rastreamentos sistematicas, foi capaz de reduzir significativamente a
incidéncia de DIP (Kamwendo et al. 1998). As estratégias adotadas incluiram
campanhas de informacdo e educacdo sobre DST combinadas com programas de
triagem da populacdo de mulheres com menos de 25 anos e o tratamento precoce e
efetivo também do parceiro sexual.

No Brasil ndo existem programas de triagem bem estabelecidos para o
diagnostico precoce da infecgdo por C. trachomatis, inclusive na rede de satde privada.
Dessa forma, o tratamento geralmente é realizado com base no escore de risco da
paciente, que envolve questdes relacionadas as praticas sexuais e sintomas clinicos. Essa
forma de tratamento ndo é adequada para a infeccdo clamidial nas mulheres, uma vez
que um dos algoritmos utilizados é o corrimento vaginal, e a infeccao é na maioria das
vezes assintomadtica. Entretanto, o tratamento baseado no escore de risco, conhecido
como Abordagem Sindrdmica, é ainda a opgdo preconizada pelo Ministério da Satde

(Ministério da Satde 2008).
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Tabela 1 - Estudos de prevaléncia da infeccdo por C. trachomatis, em adolescentes e jovens, realizados no Brasil nos dltimos 10 anos,

empregando testes de amplificacdo de dcidos nucléicos (NAATSs)

Faixa etaria

Prevaléncia

Autores Estado Local de recrutamento (anos) Amostra Teste Amostra, n % (IC 95%)
Alcaraz et al. 3 ) ; Swab 14,0
(2000) Ceara Unidades de Saude >18 endocervical PCR 143 mulheres (9,0 - 20,4)
Ramos et al. Rio Grande . ) ) e ) 68 mulheres 14,7
(2002) do Sul Ambulatério de ginecologia ~ Média: 16,1 Urina PCR gestantes (7,7 - 24,6)
Soares et al. 12,0
(2003) Alagoas PSF (comunidade rural) 15a20 Lavado vaginal =~ LCR 341 mulheres 89-15)9)
Santos et al. 20,7
. 14 a 63 Swab ’
(2003) Amazonas Clinica de DST Média: 22 endocervical PCR 121 mulheres (14,2 - 28,6)
Miranda et al. Esoirito 12,2
(2004) Sgn to PSF 15a19 Urina LCR 464 mulheres (9,5-15,6)
Cortes (2005 Swab 14,5
Ortes (2005) Goids PSF 15a19 wab PCR 427 mulheres (11,4 - 18,3)
endocervical
Fioravante et al. 5,0
(2005) Goias Servico militar (recrutas) 17 a 24 Urina PCR 523 homens 33-71)

IC: Intervalo de confianca

PSF: Programa de Satide da Familia
PCR: reacao em cadeia da polimerase
LCR: reacdo em cadeia da ligase
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Continuacao da Tabela 1 - Estudos de prevaléncia da infecgdo por C. trachomatis, em adolescentes e jovens, realizados no Brasil nos altimos
10 anos, empregando testes de amplificacao de acidos nucléicos (NAATS)

Faixa etaria

Prevaléncia

Autores Estado Local de recrutamento (anos) Amostra Teste Amostra, n % (IC 95%)
12,9
155 mulheres (8,3-18,9)
Co(dzeosog al Bahia PSF 18 a 30 Urina LCR 7,0
144 homens (3,6 -12,0)
24,4
Araujo et al. . Clinica de planejamento Swab 296 gestantese (16,1 - 35,1)
(2006) Goids familiar e ambulatorial 12a24 endocervical PCR ndo gestantes 17,6
(12,9 - 23,6)
Barcelos et al. Espirito . 74
(2008) Santo PSF 14 a 49 Urina PCR 299 mulheres (48-10,7)

IC: Intervalo de confianca

PSF: Programa de Satde da Familia
PCR: reacao em cadeia da polimerase
LCR: reacao em cadeia da ligase
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Tabela 2 - Estudos de prevaléncia da infeccdo por C. trachomatis, em adolescentes e jovens, realizados no mundo nos
empregando testes de amplificacdo de dcidos nucléicos (NAATSs)

ultimos 10 anos,

Faixa etaria

Prevaléncia

Autores Pais Local de recrutamento (anos) Amostra Teste Amostra, n % (IC 95%)
Beck-Sague et
Estados L. Swab 20,7
al. (1998) Unidos Clinicas de adolescentes 13a20 endocervical PCR 415 mulheres (17,0 - 24,9)
16,4
Burstein etal.  Estados Clinicas escolares 12a17 Urina LR 170 mulheres 41 559 6
(1998) Unidos 12a16 43 homens 2,1
(0,1 -11,0)
Gaydos et al. . .
Estados  Clinicas de rotina para exame : 7,3
(1998) Unidos Papanicolau <25 Urina LCR 465 mulheres (5.2 - 10,0)
Kilmarx et al. 57
(1998) Tailandia Maternidades 13 a 46 Urina PCR 1021 mulheres (44 " 72)
Embling et al. .
Estados = Departamento de Urgéncias : 8,0
(2000) Unidos de um hospital infantil 14219 Urina LCR 193 mulheres (4,6 -12,2)
506 mulheres 2,7
Best et al. Estados L. . ) (1,6 -4,5)
(2001) Unidos Clinicas pediatricas 15a24 Urina LCR 0,9
297 homens (0,3-2,7)

IC: Intervalo de confianca
PCR: reagdo em cadeia da polimerase
LCR: reacao em cadeia da ligase
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Continuacao da Tabela 2 - Estudos de prevaléncia da infeccdo por C. trachomatis, em adolescentes e jovens, realizados no mundo nos tltimos 10
anos, empregando testes de amplificacdo de dcidos nucléicos (NAATS)

Faixa etaria

Prevaléncia

Autores Pais Local de recrutamento (anos) Amostra Teste Amostra, n % (IC 95%)
6,5
Noell ef al. Estados Grupos de adolescentes . 217 mulheres (3,1-9,8)
(2001) Unidos morando nas ruas de um <21 Urina LCR 4,7
grande centro urbano 319 homens (23-71)
4686 mulheres 2,4
. (2,0-2)9)
Ob(z;)loelt)al. Tanzéania Vilarejos rurais 14 a 20 Urina PCR 1,0
4749 homens (0,8-1,3)
Peralta et al. Swab
Estados Coorte de pacientes de alto i . 81 mulheres 12,2
(2001) Unidos risco para HIV Média: 16,7 endoce.rv1ca1 e LCR (6,4 - 20,9)
urina
503 mulheres 12,5
van Doornum Swab LCR (9,9 -15,6)
et al. (2001) Holanda Clinica de DST <30 endol:reil;:zcal e PCR 10,0
498 homens (7,6 - 13,0

IC: Intervalo de confianca

PCR: reagdo em cadeia da polimerase
LCR: reacao em cadeia da ligase
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Continuacao da Tabela 2 - Estudos de prevaléncia da infeccdo por C. trachomatis, em adolescentes e jovens, realizados no mundo nos tltimos 10
anos, empregando testes de amplificacdo de dcidos nucléicos (NAATS)

, Faixa etaria Prevaléncia
Autores Pais Local de recrutamento (anos) Amostra Teste Amostra, n % (IC 95%)
Wiesenfeld et
Estados Centros de saude em . 8,0
al. (2001) Unidos escolas ptiblicas 13a19 Auto-swab vaginal PCR 228 mulheres (49 - 12,0)
341 mulheres 59
Sylvan et al. Suécia Chmc.as de satide da 13223 Urina PCR (3,7- 87)
(2002) juventude 108 homens 93
(4,8 -16,0)
Clinicas de saude do
Williams et al. Estados . 17,4
(2002) Unidos adolescente e 'escolas 14a18 Swab vaginal LCR 522 mulheres (14,4 - 20,9)
secundarias
6,1
. 832 mulheres ’
Paz-Bailey et Tailandia Escolas vocacionais 15a21 Urina PCR (46 - 8,0)
al. (2003) 893 homens 57
(2,6 - 5)0)
Diclemente et
Estados L. , ) 13,0
al. (2004) Unidos Clinica de pré-natal 14 a 20 Urina LCR 170 mulheres (85 - 18,6)
Katz et al.
Estados  Centro de detencdo juvenil ) 13,9
(2004) Unidos do Estado do Hawaii 12a17 Swab endocervical TMA 101 mulheres (81-21,7)

IC: Intervalo de confianca
PCR: reacao em cadeia da polimerase

LCR: reacdo em cadeia da ligase

TMA: amplificagdo mediada por transcrigao
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Continuacao da Tabela 2 - Estudos de prevaléncia da infeccdo por C. trachomatis, em adolescentes e jovens, realizados no mundo nos dltimos 10
anos, empregando testes de amplificacdo de dcidos nucléicos (NAATS)

. Faixa etaria Prevaléncia
Autores Pais Local de recrutamento (anos) Amostra Teste Amostra, n % (IC 95%)
Lee et al. . Abrigos para jovens que . 28,1
(2004) Coréia MOram Nas ruas 10a19 Urina SDA 57 mulheres (17,6 - 40,7)
Shrier et al.
Estados Clinicas médicas para Swab vaginal, PCR 21,4
(2004) Unidos adolescentes e jovens 16a2 endocervical e urina LCR 139 mulheres (15,3 - 29,0)
Tebb et al. Estados NAAT nao 40
(2004) Unidos Clinicas pediatricas 14a18 Urina especolflcad 2031 homens (32 -4,9)
15,6
Kahn et al. Estados L. . ) PCR 33619 mulheres (15,2 - 16,0)
. Centros de detengéo juvenil 12a18 Urina
(2005) Unidos LCR 98296 homens 59
5,7-6,0)
9406 mulheres 81
Asbel et al. ESte.ldOS Escolas publicas 12a20 Urina TMA (7.6 -87)
(2006) Unidos 9988 homens 2,5
(22-23)
. 4,5
Rassjo et al. 199 mulheres (22-81)
(2006) Uganda  Clinica de satde da juventude 14a19 Swab vaginal e urina PCR ’ 47 ’
107 homens (1,7 - 10,0)

IC: Intervalo de confianca

PCR: reacdo em cadeia da polimerase

LCR: reacdo em cadeia da ligase

SDA: amplificacao por deslocamento de fita
TMA: amplificagdo mediada por transcrigao
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Continuacao da Tabela 2 - Estudos de prevaléncia da infeccdo por C. trachomatis, em adolescentes e jovens, realizados no mundo nos dltimos 10

anos, empregando testes de amplificacdo de dcidos nucléicos (NAATS)

. . e Prevaléncia
Autores Pais Local de recrutamento Faixa etaria (anos) Amostra Teste Amostra, n % (IC 95%)
Griesinger Clinicas ginecologicas e . . 6,5
et al. (2007) Alemanha obatétricas <20 Material endocervical PCR 521 mulheres (47 -9,0)
Salazar et Estados  Clinicas urbanas em éarea de 15 221 Swab vaginal LCR 715 mulheres 17,6
al. (2007) Unidos alto risco (auto-coleta) SDA (15,0 - 20,5)
Baud et al.
. Apresentagao no servico : Real Time 1,3
(2008) Suica militar 18 a 26 Urina PCR 450 homens 0,5 -2,7)
(c;z? 3238886; Estados Centros de satide escolares Idade escolar Amostra cervical ou eNsAeAcril;irchg 10609 mulheres 18,1
' Unidos (ndo especificada) urina p o (17,4 - 18,8)
12,0
Johnson et 317 mulheres g
ol (2008) ~ Cstados Juizado da Familia* 12219 Urina TMA (87-159)
Unidos 1277 homens 6,0
(4,8-74)
Lujan et al.
) L. ) . ) 835 mulheres 41
(2008)  Mogambique Clinicas de pré-natal Meédia 24,7 Urina PCR eravidas (2,9~ 5,6)

IC: Intervalo de confianca

PCR: reacao em cadeia da polimerase

LCR: reacdo em cadeia da ligase

SDA: amplificacdo por deslocamento de fita

TMA: amplificagdo mediada por transcrigao

*responsavel por todos os casos de delinqiiéncia entre jovens na Filadélfia
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2. JUSTIFICATIVA
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A situagdo das DST, especialmente no que se refere a C. trachomatis no interior de
Goids ndo é conhecida. Os estudos ja realizados restringem-se a capital do Estado, e
nessa populagdo, as adolescentes sexualmente ativas rastreadas apresentaram uma
prevaléncia elevada da infecgdo por C. trachomatis (14,5% e 19,6%) (Cortes 2005; Aradjo
et al. 2006). Os fatores de risco associados a infeccao foram a idade, a multiplicidade de
parceiros sexuais e o inicio precoce da pratica sexual.

O presente estudo foi realizado em adolescentes do sexo feminino porque a
baixa idade é considerada como um fator de risco para as infecgdes de transmissdo
sexual e as adolescentes sdo mais susceptiveis as reinfeccdes e as conseqiientes
complicagdes como a DIP e a dor pélvica cronica (Lifson et al. 2001; Risser et al. 2001;
Norman 2002).

Os dados da prevaléncia de C. trachomatis e dos fatores de risco entre
adolescentes e jovens atendidas no servigo publico de satde no interior do Estado de
Goias, associados aqueles de pesquisas realizadas em Goiania, fornecerdo subsidios
para a proposicao de agdes efetivas para o controle desta infecgdo e para a implantacdo
de um programa voltado para a atencao a satide do adolescente no Programa de Satide

da Familia (PSF).
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3. OBJETIVOS

Estimar a prevaléncia de infeccao por C. trachomatis em adolescentes e jovens do
sexo feminino, atendidas no Programa de Satde da Familia (PSF) nos municipios
de Ceres e Cataldo, Estado de Goias;

Descrever o comportamento sexual das adolescentes e jovens do sexo feminino;

Identificar os fatores de risco associados a infeccdo por C. trachomatis na

populacao de estudo.
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4. METODOLOGIA
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O presente estudo faz parte da linha de pesquisa “Doengas Sexualmente
Transmissiveis em adolescentes e jovens: epidemiologia, diagnodstico, prevaléncia,
fatores de risco e prevencao” e estd inserido no projeto denominado “Estudo de
prevaléncia de Doencas Sexualmente Transmissiveis (DST) em adolescentes e jovens do
sexo feminino do Estado de Goids”. Os objetivos foram determinar a prevaléncia de
Chlamydia trachomatis, Neisseria gonorrhoeae, Trichomonas vaginallis, Treponema pallidum e
Haemophilus ducreyi, e estudar o comportamento sexual da populacao de adolescentes e

jovens sexualmente ativas em municipios do interior de Goias.

4.1 Area e populagio de estudo

A investigacdo foi delineada como um estudo de prevaléncia da infecgao por C.
trachomatis entre adolescentes e jovens cadastradas no PSF dos municipios de Ceres e
Catalao. Segundo dados do IBGE o percentual de mulheres de 15 a 24 anos de idade
nesses dois municipios corresponde a aproximadamente 10% da populacao total (IBGE
2008).

O municipio de Ceres (18.637 hab; densidade populacional de 87,1 hab/km?) esta
localizado no Centro Norte goiano, distante 187 km da capital. Ceres dispde de seis
equipes de Satde da Familia para atender 6.111 familias cadastradas. Nessas seis
unidades de satide estdo registradas aproximadamente 1.500 mulheres de 15 a 24 anos
de idade. O municipio de Cataldo (75.623 hab; densidade populacional 19,0 hab/km?),
estd localizado no Sudeste do Estado a 279 Km da capital goiana e conta com trés
equipes de Satde da Familia. Sdo atendidas 2.843 familias nas unidades de satde e

aproximadamente 600 mulheres entre 15 e 24 anos estdo cadastradas.
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As adolescentes e jovens de 15 a 24 anos, do sexo feminino e sexualmente ativas,
constituiram a populacdo alvo do estudo. Foram excluidas as adolescentes e jovens de

15 a 24 anos que estivessem gravidas.

4.2 Processo de amostragem e tamanho da amostra

O célculo do tamanho da amostra para estimar a prevaléncia de C. trachomatis e
descrever o comportamento sexual de adolescentes e jovens do sexo feminino, teve
como pressupostos:

1. Estima-se que, em Goids, cerca de 50 a 60% das mulheres entre 15 e 24 anos

de idade tenham vida sexual ativa (Cortes 2005; Aratjo et al. 2006).

2. Estima-se um percentual de recusa ou inelegibilidade em participar da

pesquisa de 15% a 20%, entre as adolescentes e jovens cadastradas no PSF.

3. De acordo com estudos realizados no Brasil, incluindo a capital de Goias, a

prevaléncia de infeccdo por C. trachomatis entre adolescentes e jovens do sexo
feminino varia de 12,2% a 19,6% (Miranda et al. 2004; Cortes 2005; Aratjo et

al. 2006).

O tamanho da amostra foi estabelecido para detectar prevaléncia de 15% de
infeccao por C. trachomatis em 2100 mulheres (1500 em Ceres e 600 em Cataldo) de 15 a
24 anos de idade, cadastradas no PSF. Estabeleceu-se em 5% a precisdo e em 95% o
nivel de confiabilidade, resultando em uma amostra de 196 jovens. Considerando-se um
percentual de 15% a 20% de recusas/inelegibilidade, foi necessario acrescentar 40

participantes ao tamanho da amostra estimada, totalizando 236 mulheres. Ainda, como
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aproximadamente metade das mulheres entre 15 e 24 anos de idade tem vida sexual
ativa, foi necessério dobrar o nimero de mulheres a serem sorteadas para atingir a
amostra necessaria de 196 participantes. Desta forma, para a convocagdo das
adolescentes e jovens para o estudo, foram sorteadas aproximadamente 500 mulheres
cadastradas nos seis postos do PSF do municipio de Ceres e trés postos do PSF de
Cataldo.

Compareceram aos postos 421 adolescentes e jovens (84,2%), entre as quais duas
foram excluidas por estarem gravidas e doze por apresentarem idade abaixo de 15 ou
acima de 24 anos. Apenas uma adolescente se recusou a participar do estudo e 52 nao
coletaram amostras por estarem menstruadas ou em uso de antibiéticos (Figura 1). Os
principais motivos para o ndo comparecimento aos postos de satde foram
principalmente mudanca de endereco, trabalho ou escola nos horédrios marcados para a

realizagdo do projeto.
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Adolescentes e jovens do sexo
feminino cadastradas no PSF de
Ceres e Cataldo: 2100

Convidadas pelos agentes
comunitarios de saade: 500

I
[ Nao comparecimento: 79 (15,8%) ]

[ Compareceram aos postos: 421 ]

|
[ Inelegiveis e recusas: 15 (3,6%) ]

[ Potencialmente elegiveis: 406 ]

|
[ Nao sexualmente ativas: 153 (37,7 %) ]

[ Entrevista ]

—[ Sexualmente ativas: 253 (62,3%) ]

[ Nao coletaram amostra: 52 (20,6%) ]

I Participantes: 201 I

\_‘

[ Coleta de urina ]

Figura 1 - Fluxograma demonstrando a constituicdo da amostra das adolescentes e

jovens sexualmente ativas de Ceres e Cataldo, Goias.
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4.3 Recrutamento e entrevista

As adolescentes e jovens sorteadas foram convocadas em seu domicilio por um
agente comunitario de satide (ACS). Ao chegarem ao posto do PSF as adolescentes eram
recebidas por um profissional de satde que lhes explicava os objetivos da pesquisa.
Ap6s lerem e assinarem o consentimento informado n°1 (anexo 1), as participantes eram
entrevistadas em recinto fechado por uma enfermeira treinada, onde respondiam a
primeira parte do questionario n°1 (Anexo 3) que inclui questdes sécio-demograficas, de
satde, bem como sobre o inicio ou nao da experiéncia sexual e questdes familiares. As
participantes que referiram atividade sexual eram entdo convidadas para participar da
pesquisa sobre DST, incluindo a infeccdo por C. trachomatis. Apds a leitura do
consentimento informado n°2 (Anexo 2), das explicagdes que se fizessem necessarias e
de sua assinatura, respondiam a segunda parte do questionario n° 1 contendo questdes
sobre comportamento sexual, vida reprodutiva e histérico de DST.

As adolescentes que ndo tinham vida sexual respondiam apenas a primeira parte

do questionario n°1 e recebiam informagdes sobre DST.

4.4 Coleta e processamento das amostras de urina

As adolescentes sexualmente ativas foram encaminhadas para a coleta de
aproximadamente 20 mL de urina de primeiro jato, em tubo estéril. As pacientes foram
orientadas a ndo urinar por pelo menos 2 horas antes da coleta. As que estavam
menstruadas ou que usaram antimicrobianos orais ou topicos nos tltimos 15 dias nao

coletavam material e eram convidadas para retornarem e realizarem a coleta. As
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amostras coletadas eram encaminhadas para o Laboratério Municipal de Ceres e
Cataldo, onde eram congeladas a -20°C, e posteriormente, enviadas ao Laboratério de
Imunologia e Biologia Molecular Aplicadas as Doencas Infecciosas do IPTSP/UFG, em
caixa térmica com gelo reciclavel, onde foram armazenadas por até 2 meses a -20°C.

Antes do processamento as amostras eram descongeladas de um dia para o outro
a temperatura ambiente. O processamento foi realizado empregando o kit de
preparacao de amostras AMPLICOR CT/NG (Roche Molecular Systems, Branchburg,
N.J.). Na area de pré-amplificagdo do laboratério, 500 pL das amostras de urina a serem
testadas foram adicionados a 500 pL de tampao de lavagem. Apds uma incubagao de 15
minutos a 37°C, as amostras foram centrifugadas a 12.500 x g por 5 minutos. O
sobrenadante foi descartado e o pellet (contendo células epiteliais, leucécitos ou células
associadas a C. trachomatis), foi tratado com 250 UL de tampao de lise e incubado por 15
minutos a temperatura ambiente. A seguir foram adicionados 250 PL de diluente de
amostras, para a extragdo do DNA, e as amostras centrifugadas por 10 minutos a 12.500
X g.

As urinas processadas foram armazenadas entre 2 e 8°C por pelo menos 3 dias (e
no méximo 7 dias), para evitar a inibicdo da enzima taq DNA polimerase durante a

PCR, por possiveis substancias inibidoras presentes na urina (Mahony et al. 1998).

4.5 Amplificacao do DNA alvo da C. trachomatis

O teste AMPLICOR CT/NG é um ensaio multiplex, qualitativo, que permite a
amplificacdo do DNA de C. trachomatis, de N. gonorrhoeae e do controle interno (CI) da

rea¢do, simultaneamente. O CI é uma seqiiéncia de DNA, com regides de ligacdo de
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primers idénticas a da seqtiéncia alvo de C. trachomatis e com tamanho e composigdo de
bases similar a essa seqiiéncia. E adicionado a reacdo para monitorar o processo de
amplificagdo. As amostras de urina podem conter substancias que inibem a acdo da taq
DNA polimerase, e se o controle interno é corretamente amplificado em uma reacao,
pode-se validar o resultado negativo de uma amostra (Rosenstraus et al. 1998). O CI foi
adicionado em todas as amplificagoes.

Do sobrenadante das amostras de urina processadas, foi retirada um aliquota de
50 pL e adicionada a 50 PL de Master Mix de trabalho, contendo as seqiiéncias de
primers biotiniladas CP24 e CP27 para a C. trachomatis e o Cl, a enzima Taq DNA
polimerase, os deoxinucleosideos trifosfato livres (dUTP, dATP, dGTP e dCTP) e a
enzima AmpErase. Além do CI, foram usados um controle positivo e um negativo para
C. trachomatis em cada amplificagao.

A enzima AmpErase permite a amplificagdo seletiva do DNA alvo, impedindo
que haja contaminacdo das amostras com seqiiéncias amplificadas de outras reagodes.
Essa enzima degrada as fitas de DNA contendo deoxiuridina, que é adicionada ao teste,
mas ndo é encontrada no material genético a ser amplificado. Em temperaturas acima
de 55°C, a AmpErase é inativada. Assim, ap6s o inicio do ciclo de amplificagdo, ocorre a
inativacdo da enzima, impedindo que o DNA recém-amplificado seja destruido. No
final do ciclo, a temperatura é mantida a 72°C e a adicdo de uma solugdo desnaturante
promove a perda de funcdo de qualquer residuo enzimatico na solucao.

Os primers usados no ensaio amplificam uma seqiiéncia de aproximadamente 208
nucleotideos dentro do plasmidio criptico da C. trachomatis. A amplificagdo foi realizada
em termociclador GeneAmp PCR System 2400 (Perkin-Elmer Cetus, Norwalk Conn.).

Imediatamente apds o término do ciclo as amostras foram tratadas com a solugdo de
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desnaturacao, que além de inativar a enzima AmpErase, permite a separagao das fitas
duplas das seqiiéncias de DNA amplificadas. Estes procedimentos foram realizados na

sala de amplificagao.

4.6 Deteccao do DNA alvo amplificado

Uma aliquota de 25 pL do DNA amplificado desnaturado foi adicionada a 100 pL
de tampao de hibridizagdo em duas microplacas plasticas, revestidas com sondas de
oligonucleotideos complementares a seqtiéncia de DNA alvo da C. trachomatis e a
sequiéncia do CI, respectivamente. As placas foram incubadas por 1 hora a 37°C e em
seguida, lavadas por sete vezes com tampao de lavagem. Foram entdo adicionados 100
UL de conjugado avidina-peroxidase e as placas foram novamente incubadas a 37°C por
15 minutos e lavadas sete vezes. O substrato contendo perdéxido de hidrogénio e
3,3",5,5 -Tetrametilbenzidina (TMB) foi preparado no momento do ensaio e 100 pL
foram acrescentados as placas. Apds 10 minutos no escuro e a temperatura ambiente a
reacgao foi interrompida com 100 pL de acido sulftirico. A determinagdo da absorbéancia
foi realizada a 450nm em leitora de microplacas Behring EL 311.

As amostras eram consideradas negativas se a densidade 6tica (DO) fosse < 0,2,
com a DO do CI 20,2. Um resultado era considerado positivo se a DO observada fosse =
0,8, independente da DO do CI. Se a amostra apresentasse uma DO = 0,2 e < 0,8, o
resultado era considerado indeterminado e o teste era repetido. Nos casos de inibicao
da reacao, ou seja, quando a DO da amostra e do controle interno fosse <0,2, a PCR era

repetida diluindo-se a amostra processada a 1:10.
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4.7 Processamento e analise dos dados

As informacOes obtidas através da aplicacdo dos questiondrios foram
armazenadas em um banco de dados eletronico e analisadas utilizando o programa Epi
Info (CDC, versao 3.3.2). Foi realizada uma analise descritiva das principais
caracteristicas socio-demograficas, de comportamento sexual e da prevaléncia para a
infeccdo por C. trachomatis. Para avaliar a associacdo entre a infeccao clamidial e as

varidveis de exposicao, foi realizada uma analise univariada do tipo caso-controle.

4.8 Consideracoes éticas

O projeto foi denominado “Adolescer com Satde” para evitar a identificacdo
publica das adolescentes e jovens sexualmente ativas. O estudo foi submetido e

aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa Médica Humana e Animal do Hospital das

Clinicas da Universidade Federal de Goias (protocolo N° 086/06) (Anexo 4). Todas as
participantes foram devidamente informadas sobre os objetivos da pesquisa e
assinaram voluntariamente os termos de consentimento informado livre e esclarecido.
Para a participacdo das adolescentes com menos de 18 anos, que ndo eram casadas e
nao viviam em unido consensual, foi solicitada autorizacdo do Juiz e Promotor da
Infancia e Juventude de cada municipio para que participassem da pesquisa, inclusive
assinando o TCLE, mediante autorizacdo dos pais ou responsédveis legais para o
comparecimento aos postos de satde. Todas as entrevistas foram realizadas em local

privado, sendo assegurada a confidencialidade para as participantes.
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As adolescentes que tiveram testes positivos para C. trachomatis foram
devidamente tratadas, assim como seus parceiros, de acordo com as normas do
Ministério da Satde (1g de azitromicina, por via oral, em dose tnica) (Ministério da

Satde 2006).
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5. RESULTADOS
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5.1 Caracteristicas s6cio-demograficas da populagao de estudo

Um total de 406 adolescentes e jovens compareceu aos postos de satide do PSF
em Ceres e Cataldo. As convocagdes foram realizadas no periodo de novembro de 2007
a julho de 2008. Apenas uma adolescente se recusou a participar da entrevista e da
coleta de amostras bioldgicas. As participantes elegiveis ao estudo tinham entre 15 e 24
anos, com 61,6% da populacdo com idade entre 15 e 19 anos. A média de idade foi de
18,7 (dp=2,9) anos. As caracteristicas s6cio-demogréficas da populacdo recrutada e das
adolescentes e jovens sexualmente ativas estdo descritas na Tabela 3.

A maioria das participantes (73,9%) era solteira ou divorciada, com 82,7% da
populacdo referindo renda mensal entre dois e quatro salarios minimos. Cerca de 87%
das participantes moravam com trés ou mais pessoas que viviam com essa renda. A
maioria referiu possuir alguma religido e ser praticante (98,0% e 86,7%,
respectivamente), sendo que 54,7% eram catdlicas. O nivel de escolaridade da maioria
das adolescentes estava de acordo com a faixa etdria da populagdo, 66,6% das
participantes cursavam o 2° grau ou tinham o 2° grau completo. O nivel de escolaridade

da mde, no entanto, foi baixo, com mais da metade (60,3 %) ndo tendo cursado o 2° grau.
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Tabela 3 - Caracteristicas socio-demograficas de 406 adolescentes e jovens recrutadas no

PSF dos municipios de Ceres e Cataldao, Goias

253 sexualmente

406 recrutadas

Variaveis .
ativas

n (%) n (%)
Idade (anos)
15a19 119 (47,0) 250 (61,6)
20a24 133 (52,6) 155 (38,2)
NR 1 (04 1 (02
Estado civil
Solteira/Divorciada 147 (58,1) 300 (73,9)
Casada/ Unido consensual 103 (40,7) 103 (25,4)
NR 3 (12 3 (07
Religiao
Catolica 152 (60,1) 222 (54,7)
Evangélica 62 (24,5) 123 (30,3)
Outra 4 (1,6) 8 (2,0)
Nao tem 35 (13,8) 53 (13,0)
Nivel de escolaridade
Nao estudou 2 (0,8) 2 (0,5
1% a 4° série do primeiro grau 7 (28) 9 (22
5% a 8% série do primeiro grau 72 (28,5) 94 (23,2)
2° grau incompleto 76 (30,0) 162 (39,9)
2° grau completo 77 (30,4) 107 (26,4)
Curso superior incompleto 19 (7,5) 32 (7,9

NR: ndo respondeu
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Continuacao da Tabela 3 - Caracteristicas sécio-demograficas de 406 adolescentes e

jovens recrutadas no PSF dos municipios de Ceres e Cataldo, Goias

253 sexualmente 406 recrutadas

Variaveis .

ativas

n (%) n (%)
Nivel de escolaridade da mae
Nao estudou 23 (91) 27 (6,7)
1% a 4° série do primeiro grau 73 (28,9) 115 (28,3)
5% a 87 série do primeiro grau 78 (30,8) 130 (32,0)
2° grau incompleto 9 (3,6) 20 (4,9)
2° grau completo 32 (12,6) 55 (13,6)
Curso superior incompleto 4 (1,6 7 (1,7)
Curso superior completo 6 (24) 14 (3,5)
Nao sabe 28 (11,1) 37 91)
NR _ 1 (0,2)
Renda familiar
<2SM 111 (43,9) 156 (38,4)
2a4SM 110 (43,5) 180 (44,3)
5a10 SM 13 (5,1) 28 (6,9)
>10 SM 1 (0,4) 5 (1,2
Nao sabe 18 (7,1) 37 (91)
N° de pessoas que residem na casa
la2 36 (14,3) 46 (11,3)
3a4 140 (55,3) 232 (57,1)
5a6 65 (25,7) 108 (26,7)
7al0 11 (4,3) 15 (3,7)
NR 1 (0,4) 5 (1,2)

NR: ndo respondeu; SM: salario minino (R$380,00 na época do estudo)

56



5.2 Caracteristicas do comportamento sexual da populacao de estudo

A atividade sexual foi referida por 253 (62,3%) das participantes. A média de
idade entre elas foi de 19,6 (dp=2,9) anos. O inicio da vida sexual ocorreu antes dos 15
anos para 24,8% das jovens e s6 35,2% afirmaram usar preservativo sempre, em todas as
relagdes sexuais. Com relagdo ao ntimero de parceiros na vida, 82,6% relataram ter tido
trés parceiros ou menos e 15,0% tiveram mais de trés parceiros. Quando questionadas
sobre o nimero de parceiros nos ultimos 3 meses, 83,0% relataram ter tido um tnico
parceiro e 81,4% relataram ter parceiro fixo. Quarenta e quatro por cento ja havia
engravidado e 57,1% engravidaram pela primeira vez entre 16 e 20 anos de idade. Foi
observado um alto indice de adolescentes que engravidaram antes dos 15 anos (28,6%).
A grande maioria ndo relatou ter tido relagdo sexual com parceiro sintomatico ou
histéria prévia de DST (91,7% cada). Os dados do comportamento sexual das

participantes do estudo estao resumidos na Tabela 4.
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Tabela 4 - Caracteristicas do comportamento sexual das 253 adolescentes e jovens

atendidas pelo PSF dos municipios de Ceres e Catalao, Goias

Variaveis n (%)
Idade na primeira relacao (anos)

<15 62 24,5
>15 188 74,3
NR 3 1,2
N° de parceiros durante a vida

1 135 53,4
2a3 74 29,2
4a10 35 13,8
>10 3 1,2
NR 6 24
N° de parceiros nos altimos 3 meses

1 210 83,0
2a3 10 3,9
>4 2 0,8
Nenhum 28 11,1
NR 3 1,2

Parceiro fixo

Sim 206 81,4
Nao 43 17,0
NR 4 1,6

NR: ndo respondeu
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Continuacdo da Tabela 4 - Caracteristicas do comportamento sexual das 253

adolescentes e jovens atendidas pelo PSF dos municipios de Ceres e Cataldao, Goiés

Variaveis n (%)

Uso de preservativo

Sempre 89 35,2
As vezes 65 25,7
Raramente 52 20,5
Nunca 44 17,4
NR 3 1,2
Gravidez anterior

Sim 112 443
Nao 137 54,1
NR 4 1,6
Idade na 1° gravidez *

<15 32 28,6
16 a 20 64 57,1
21a24 14 12,5
NR 2 1,8
Histéria de DST

Sim 10 4,0
Nao 232 91,7
Nao sabe 8 3,1
NR 3 1,2
Relacao sexual com parceiro sintomatico

Sim 10 4,0
Nao 232 91,7
Nao sei 7 2,8
NR 4 1,5

NR: ndo respondeu; * n=112
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5.3 Prevaléncia da infeccao por C. trachomatis

Entre as 253 adolescentes sexualmente ativas que compareceram aos postos e
participaram da entrevista, 52 (20,5%) ndo forneceram amostras de urina por estarem
menstruadas ou em uso de antibidticos, e ndo compareceram aos postos quando
reconvocadas para uma nova coleta. Dessa forma, foram coletadas e submetidas a PCR
201 amostras.

Seis amostras (3,0%) apresentaram inibicdo na PCR e tiveram resultado negativo
ap6s nova amplificacdo com a amostra diluida 1:10. Entre as 201 amostras analisadas, 22
foram positivas para C. trachomatis, o que corresponde a uma prevaléncia de 10,9%
(IC9%5% 7,0% - 16,1%). A positividade para C. trachomatis foi mais freqiiente entre as
adolescentes e jovens que relataram inicio da vida sexual antes dos 15 anos (p<0,03) e

estava associada com o maior namero de parceiros durante a vida (p<0,01) (Tabela 5).
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Tabela 5 - Andlise univariada dos fatores de risco para a infecgao por C. trachomatis em

201 adolescentes e jovens sexualmente ativas atendidas no PSF dos municipios de Ceres

e Catalao, Goias

Variaveis Chlamydia trachomatis  OR (IC95%) p
PCR (+) PCR (-)

Idade *
15-19 13 80 2,01 (0,73-5,62) 0,136
20-24 8 99

Estado civil
Solteira/Divorciada 15 90 2,07 (0,75-5,93) 0,126
Casada/Uniao consensual 7 87

Idade na 1° relacao sexual ®
<15 9 38 2,76 (0,98-7,71)  0,029*
>15 12 140

Parceiro fixo °
Sim 16 153 0,52 (0,18-1,55) 0,238
Nao 5 25

Numero de parceiros na vida ¢
<3 9 144 0,16 (0,06-0,46)  <0,001*
>3 12 31

* p<0,05: estatisticamente significante

OR: Odds ratio

IC: Intervalo de confianca
*:1 resposta ndo disponivel
P: 2 respostas ndo disponiveis

¢: 5 respostas ndo disponiveis
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Continuagao da Tabela 5 - Andlise univariada dos fatores de risco para a infeccdo por

C. trachomatis em 201 adolescentes e jovens sexualmente ativas atendidas no PSF dos

municipios de Ceres e Cataldo, Goids

OR (IC95%) p

Variaveis Chlamydia trachomatis
PCR(+) PCR(-)
Uso de preservativo *
Sempre 7 59
As vezes/Nunca/Raramente 14 119
Gravidez anterior ¢
Sim 7 85
Nao 14 92
Escolaridade
< 8 anos 6 59
> 8 anos 16 120
Escolaridade da mae ©
< 8 anos 13 123
> 8 anos 7 33

1,01 (0,35-2,86) 0,986

0,54 (0,21-1,41) 0,203

0,76 (0,25-2,22) 0,59

0,50 (0,17-1,51) 0,165

* p<0,05: estatisticamente significante
OR: Odds ratio

IC: Intervalo de confianca

P: 2 respostas ndo disponiveis

4: 3 respostas ndo disponiveis

¢: 25 respostas ndo disponiveis

62



6. DISCUSSAO
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O presente estudo descreveu o comportamento sexual, a prevaléncia da infeccao
por C. trachomatis e a sua associagdo com fatores sdcio-demograficos e comportamentais
em duas cidades do interior goiano, Ceres e Cataldao. A pesquisa foi realizada em
adolescentes e jovens atendidas pelo Programa de Satide da Familia (PSF) nesses
municipios.

O diagnoéstico da infeccdo por C. trachomatis foi realizado através da PCR
utilizando-se um kit comercial (AMPLICOR CT/NG, Roche) em amostras de urina. A
prevaléncia da infeccdo clamidial encontrada nos municipios de Ceres e Catalado foi de
10,9% (IC95% 7,0% - 16,1%). Outros estudos realizados no Brasil e em Goiania
apresentaram taxas de prevaléncia semelhantes em populacdo na mesma faixa etaria
(Soares et al. 2003; Miranda et al. 2004; Cortes 2005; Aratjo et al. 2006). Prevaléncias
semelhantes foram também relatadas em adolescentes e jovens sintomaticas recrutadas
em ambientes clinicos (Witkin et al. 1996; Gaydos et al. 1998; Embling et al. 2000; van
Doornum et al. 2001), em populacdo assintomatica em ambientes nado clinicos (Mertz et
al. 2001; Wiesenfeld et al. 2001; Asbel et al. 2006) e em populagdes de alto risco (Peralta et
al. 2001). Alguns estudos, no entanto, mostram taxas de prevaléncia mais elevadas da
infeccao clamidial. Esses estudos avaliaram populacdes de alto risco, geralmente
sintomaticas, atendidas em clinicas de DST (Beck-Sague et al. 1998; Burstein et al. 1998;
Williams et al. 2002; Shrier et al. 2004; Salazar et al. 2007), ou em ambientes como centros
de detencdo juvenil, onde os individuos sdo mais propensos a se engajar em situagdes
de risco (Kahn et al. 2005). Indice de prevaléncia menor foi observado em estudo de Best
et al. (2001), que detectou a infeccdo clamidial em 2,7% das adolescentes e jovens de 15 a

24 anos em uma regiado de nivel social elevado nos Estados Unidos.
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O uso de amostras biolégicas menos invasivas para o diagnéstico das DST é
viavel e eficaz para detectar essas infecgdes em pacientes assintomaticos, além de
aumentar a adesdo dos participantes (Pasternack et al. 1997; Carder et al. 1999). Os
adolescentes e jovens que apresentam infec¢des assintomaticas sdo menos propensos a
procurar os servicos de satde, dessa forma, as estratégias que facilitam a participacdo
desse grupo de individuos em programas de triagem, como o uso de amostras de coleta
ndo invasiva, permitem que sejam diagnosticados e tratados adequadamente, limitando
a rede de transmissao das DST entre seus parceiros sexuais. No presente estudo, entre
as 22 adolescentes infectadas, apenas uma referiu a presenga de corrimento vaginal
quando questionadas sobre algum tipo de problema de satide ou sintoma relacionado a
DST, o que confirma o carater predominantemente assintomatico da infeccdo, fato
também demonstrado por outros autores (Lan et al. 1995; Shrier et al. 2004; Tebb et al.
2004).

Em andlise univariada uma das varidveis potencialmente associadas com a
infeccao por C. trachomatis foi o inicio precoce da atividade sexual antes dos 15 anos
(p<0,03), referida por 57,1% da populagdo. A idade na iniciacdo sexual apresenta uma
tendéncia decrescente nas ultimas décadas (Klavs et al. 2006) e pode favorecer a
aquisicdo de DST por estar geralmente relacionada com outros comportamentos, como
maior nimero de parceiros e relacionamentos de curta duragao (Navarro et al. 2002). No
entanto, no presente estudo, 46% das participantes relataram ter tido apenas um
parceiro durante a vida e 83% tinham parceiro fixo, embora 25% das jovens que
referiram parceiro fixo ndo terem certeza se seus parceiros tém relacdes sexuais com
outras pessoas. A relagdo entre iniciacdo sexual precoce e infeccdo por DST pode estar

também relacionada com caracteristicas biologicas dessa faixa etaria, como a
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imaturidade do colo do tutero associada a um pH vaginal elevado, geralmente
observados nas adolescentes pds-menarca (Brabin et al. 2005). Shrier et al. (2003)
demonstraram que as adolescentes apresentam menores quantidades de
imunoglobulinas da classe IgG na fase folicular do ciclo menstrual do que mulheres
adultas. Essa fase mostrou-se ser mais longa em mulheres mais jovens, tornando-as
mais susceptiveis as infecgdes de transmissao sexual (Vuorento & Huhtaniemi 1992).

As jovens que referiram ter menos que trés parceiros na vida foram menos
propensas a infeccdo por C. trachomatis (p<0,001), o que estd de acordo com outros
estudos (Diclemente et al. 2002b; Griesinger et al. 2007). O maior ntimero de parceiros
geralmente é considerado como fator de risco para a aquisicdo de uma DST, o que é
plausivel, uma vez que teoricamente quanto maior o ntimero de parceiros maior a
chance de ter relacdo sexual com um parceiro infectado. A associacdo encontrada
justifica-se principalmente se considerarmos a baixa adesdo ao uso do preservativo
masculino observada entre a populagao de estudo.

O uso inconsistente do preservativo masculino ndo se mostrou associado com a
infeccdo clamidial, fato também observado em outros trabalhos (Beck-Sague et al. 1998;
Cortes 2005; Aratjo et al. 2006; Ujhazy et al. 2007). Entretanto, varios estudos
observaram que a baixa adesdo ao uso do preservativo esta associada com o diagnoéstico
positivo para DST (Shlay et al. 2004; Crosby et al. 2007; Salazar et al. 2007). A falta de
associacdo pode ser decorrente da dificuldade em se avaliar a consisténcia do uso do
preservativo, principalmente em situagdes de entrevista face-a-face. Ainda, as
adolescentes podem usar o conceito de uso sempre, para definir apenas a maioria das
vezes, 0 que ndo pode ser considerado como uso consistente. O relato de parceiro fixo

por mais de 80% da populacao sexualmente ativa nesse estudo pode ser um fator que
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explica essa inconsisténcia, uma vez que é comum as adolescentes considerarem a
exigéncia para que o parceiro se proteja como demonstracdo de falta de confianca,
principalmente quando se trata de parceiros mais velhos (DiClemente et al. 2002a).
Alguns autores demonstraram que mesmo o conhecimento sobre DST e o relato de
infeccdes de transmissdo sexual anteriores, ndo sdo suficientes para estimular o uso de
preservativo em todas as relagdes sexuais entre os adolescentes (Diclemente et al. 2002b;
Martins et al. 2006).

Outras varidveis geralmente consideradas como fatores de risco para a infecgao
clamidial, como idade (Kilmarx et al. 1998), estado civil ser solteira (Soares et al. 2003),
nao ter parceiro fixo e gravidez anterior ndo foram associadas nesse estudo com a
positividade para C. trachomatis.

A idade estd intimamente relacionada com as DST, uma vez que a prevaléncia
dessas infecgdes é mais alta entre as mulheres jovens (Kilmarx et al. 1998; Mertz et al.
2001). No entanto, nesse estudo a idade nao foi fator de risco para a infeccao por C.
trachomatis, o que pode ser justificado pela estreita faixa etdria da populagdo recrutada
para a pesquisa, fato também observado por Griesinger et al. (2007), que estudou a
infeccao clamidial em mulheres de 14 a 20 anos. Alguns autores demonstraram haver
associacdo entre ndo ser casada e ter alguma DST (Soares et al. 2003; Cortes 2005). Isso
pode ocorrer, pois as mulheres que nao possuem um relacionamento estavel sao mais
propensas a ter mais parceiros, além de serem mais jovens. A falta de associagdo entre o
estado civil e a positividade para a infeccao por C. trachomatis, observada no presente
estudo pode estar relacionada com o alto indice de mulheres casadas que ndo usam o
preservativo masculino (48,0%), apesar de ndo terem certeza se o parceiro tem relagdes

sexuais com outras pessoas. Esse fato pode estar também relacionado com a nao
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associagdo entre a varidvel ter parceiro fixo e a presenga de infeccdo. Considerando
também a natureza assintomatica da infeccdo, é possivel que as mulheres ou seus
parceiros tenham se infectado antes de estabelecer uma relagdo monogéamica. Ja ter tido
uma gravidez ndo representou risco para a infeccdo clamidial, o que é controverso uma
vez que as gravidas sdo mais vulnerdveis as DST (Oh et al. 1993; Aragjo et al. 2006) e a
gravidez indica ndo uso de métodos contraceptivos, incluindo o preservativo masculino
(Kilmarx et al. 1998).

Essa pesquisa permitiu estimar a prevaléncia da infeccdo por C. trachomatis em
adolescentes e jovens do sexo feminino, do interior de Goids. Trata-se de uma
populacdo que apresenta comportamentos sexuais considerados de risco para a infeccao
clamidial e outras DST, como inicio precoce da atividade sexual e elevado namero de
parceiros sexuais, e que apresenta alta taxa de gravidez na adolescéncia.

Os dados obtidos associados aos de pesquisas realizadas na capital do Estado,
em populacdo semelhante, permitirdo propor estratégias de intervencdo como a

implantan¢ao de um programa voltado para a sattde do adolescente no PSF.
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7. CONCLUSOES

A prevaléncia estimada da infeccdo por C. trachomatis foi elevada em
adolescentes e jovens assintomaticas de Ceres e Cataldo, sinalizando para a
importancia do rastreamento de rotina, nessa populacdo, o que permitira o

tratamento precoce e prevengao de possiveis seqiielas;

A populagdo apresentou varios comportamentos considerados de risco para
DST, como iniciagdo sexual precoce, inconsisténcia no uso de preservativos e

multiplicidade de parceiros;
Os fatores potencialmente associados com risco para a infeccao clamidial foram o

inicio da vida sexual antes dos 15 anos e ter trés ou mais parceiros sexuais

durante a vida.
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ANEXO1

CONSENTIMENTO INFORMADO N° 1

A Universidade Federal de Goias, através do Instituto de Patologia Tropical e Saude
Publica esta realizando uma pesquisa, apoiada pelo Ministério da Saude e a Secretaria
Municipal de Saude, com o objetivo de estudar alguns problemas de salde das adolescentes.
Se vocé concordar em participar dessa pesquisa, devera responder a um questionario que é
confidencial, ndo havendo nenhuma identificacdo pessoal que estara ligada as suas respostas.
E vocé podera recusar-se a responder qualquer uma das perguntas feitas. Nao havera nenhum
risco para vocé, uma vez que apenas respondera um questionario. E como beneficio tera as
orientagdes sobre possiveis problemas de saude que possa relatar. Se ndo desejar participar

da pesquisa, sera atendida normalmente, de acordo com a rotina do servico.

DECLARAGAO DE CONSENTIMENTO INFORMADO
Aceito participar da pesquisa acima referida, apdés Ter lido este consentimento e tido
oportunidade de fazer perguntas e de refletir sobre as informacdes que me foram dadas. Minha

participacao é inteiramente voluntaria.

Assinatura da participante:

Responsaveis pela pesquisa:

Maria de Fatima Costa Alves Eleuse Machado de Britto Guimaraes
Professora Associada IPTSP-UFG Professora Titular-UF G/Médica de
Fone: (62)3209-6119 adolescentes

Fone: (62) 3209-6119

Coordenadora local

Fone

Local: , de de 200
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ANEXO 2

CONSENTIMENTO INFORMADO N° 2

Prezada jovem,

Existem alguns micrébios que podem dar infecgdo na vagina e utero e, muitas vezes,
nao dao sintomas. Mas apesar disso, se nao forem tratados poderdo dar complicagcbes como,
por exemplo, infecgdo das trompas, levando a incapacidade de engravidar. Dai a importancia
do seu diagnéstico. Por esta razao, a Universidade Federal de Goias através do Instituto de
Patologia Tropical e Saude Publica esta realizando esta pesquisa (apoiada pelo Ministério da
Saude e Secretaria Municipal de Saude), para poder diagnosticar estas infecgdes e tratar as
pacientes que estiverem infectadas e assim, evitar que elas apresentem as possiveis
complicagoes.

Como se trata de uma pesquisa, necessitamos que vocé dé seu consentimento para
responder a um questionario confidencial e também para a coleta do material para os exames
laboratoriais.

Queremos lhe esclarecer que vocé realizard exames simples: 1) primeiro, farda um
exame de urina que sera colhida por vocé mesma, depois de orientada como fazer. 2) também
fara coleta de secre¢ao vaginal e sangue. Durante o procedimento pode ocorrer um pequeno
sangramento no seu brago, que aparecera sob a forma de uma mancha roxa. Quanto aos
beneficios, vocé tera um diagnéstico de certeza, quanto as possiveis infecgdes, o que
provavelmente ndo aconteceria se vocé nao realizasse esses exames e sera tratada quando
necessario.

Esclarecemos ainda que vocé tera o direito de saber os resultados dos exames
realizados e de obter resposta a qualquer duvida sobre esse estudo. Informamos que seu
nome sera mantido em segredo e que somente participara da pesquisa se vocé quiser. Se nao
desejar participar da pesquisa, sera atendida normalmente de acordo com a rotina do servigo.

E se quiser interromper sua participagdo no estudo podera faze-lo no momento que desejar.

DECLARAGAO DE CONSENTIMENTO INFORMADO
Aceito participar da pesquisa acima referida, apos ter lido este consentimento e tido
oportunidade de fazer perguntas e de refletir sobre as informagdes que me foram dadas.

Assinatura da participante:
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Responsaveis pela pesquisa:

Maria de Fatima Costa Alves
Professora Associada IPTSP-UFG
Fone: (62)3209-6119

Local: , de

Eleuse Machado de Britto Guimaraes
Professora Titular-UFG/Médica de
adolescentes
Fone: (62) 3209-6119

de 200
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Questionario n°1

ANEXO 3

PROJETO ADOLESCER COM SAUDE

Questionario 1

CONFIDENCIAL

Unidade basica:

Data da entrevista: [/

NUMERO DE
IDENTIFICAGAO:

Projeto Adolescer com Saude

Data: / /2007.

PARTE 1

1- Qual a sua idade?
2- Estado civil:

1.( ) solteira

2.( ) casada
3.( ) vive junto
4.( ) divorciada/desquitada

3- Tem religiio?
1.( ) Sim
2.( )Niao

4- Qual é a sua religido?
1.( ) catblica
2.( ) evangélica . Qual?

anos completos.

3.( ) espirita
4.( ) outra igreja

5- E praticante? ( minimo 1 X por més)
1.( ) Sim
2.( ) Nao

IDADE

[ ]

ESTCIV

[]

TRELIG

[ ]

QRELIG

[ ]

PRATI
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6- Vocé estuda ou estudou até:
1.( )1 a4 sériedo 1 grau

2.( )5 a8 sériedo 1 grau

3.( ) 2 grau incompleto

4.( )2 grau completo

5.( ) curso superior incompleto
6.( ) ndo estudou

7- Sua mie estudou até:

1.( )1 a4 sériedo 1 grau
2.()5 a8 sériedo 1 grau

3.( )2 grau incompleto

4.( )2 grau completo

5.( ) curso superior incompleto
6.( ) curso superior completo
7.( ) ndo estudou

8.( ) ndo sei

8- Qual a renda total da sua familia?
1.( ) menor que 2 salarios-minimos

2.( ) de 2 a 4 salarios-minimos

3.( ) de 5 a 10 salarios-minimos

4.( ) maior de 10 salarios-minimos

5.( ) Nao sei

9- Quantas pessoas moram na sua casa?

ESTUD

ESTMAE

[ ]

RENDA

MORA

10- Vocé tem algum problema ou preocupacio
com a sua saude?

1.( )Ngo

2.( ) Sim. Qual?

11- Vocé tem algum problema com sua menstruacio?
1.( ) Irregularidade menstrual

2.( ) Célica menstrual

3.( ) Outras. Qual?
4.( ) Ndo tem problema

12-Vocé vai bem na escola?
1.( ) Sim
2.( ) Ndo. Por qué?

13- Voceé esta satisfeita com seu
relacionamento com seus pais?
1.( ) Sim

2.( ) Ngo. Por qué?

14- Vocé ja tomou vacina contra hepatite B?
1.( ) Sim, Quantasdoses? ( )1 ()2 ()3
2.( )Nio

15- Vocé ja transou (relacio sexual)?
1.( ) Sim
2.( )Néo

SAUDE

[ ]

MENST

[]

BEMES

[ ]

RELPAI

VACINA

]

RELSEX
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PARTE 2

16- Com que idade vocé teve sua primeira
relacdo sexual? anos

17- Sua primeira relacio sexual foi com:
1.( ) namorado

2.( ) esposo ou pessoa com a qual vocé vive junto

3.( ) amigo
4.( ) prostituto

5.( ) estranho/ recém-conhecido, outra pessoa.

6.( ) Abuso sexual

18- Quantos parceiros sexuais vocé teve
durante sua vida? parceiros

19- Quantos parceiros sexuais vocé teve
nos ultimos trés meses?

1.()1

2.()2

3.()3

4.( ) 4 ou mais

5.( ) Nenhum

20- Vocé teve um novo parceiro nos ultimos
trés meses?

1.( ) Sim

2.( ) Néo

SEXAR

]

PRISEX

[]

NUPAR

[]

NUPARS3

[]

NOVPAR

]

21- Nos ultimos trés meses, vocé transou com algum
parceiro que tinha secre¢io no pénis, dor ao urinar
ou outro tipo de Doenca Sexualmente Transmissivel
(DST)?

1.( ) Sim

2.( ) Nio

3.( ) Nao sei

22- Vocé tem parceiro fixo?
1.( ) Sim
2.( ) Néo

23- Se a resposta anterior for "sim"- Vocé
costuma transar com outros rapazes mesmo
tendo parceiro fixo?

1.( ) Sim

2.( ) Nao

24- Nas vezes em (ue transou, oS seus parceiros
usaram camisinha?

1.( ) Sempre (todas as vezes)

2.( ) As vezes ( mais da metade das vezes)

3.( ) Raramente ( menos da metade das vezes)

4.( ) Nunca

DSTPAR

[]

PARFIX

]

TRAI

]

CAMIS
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25- Caso seu parceiro ou seus parceiros nio usem
camisinha em todas as relacdes sexuais, cite até trés
motivos que o(s) levou(ram) a niio usar a camisinha.
1.( ) Nenhum

2.( ) Custa muito caro

3.( ) N&o sabe ou nfotem onde comprar

4.( ) Tem vergonha de comprar

5.( ) Néo sabe usar

6.( ) Diminui o prazer

7.( ) Quebra o clima da transa

8.( ) E dificil e embaragoso de usar

9.( ) O parceiro ndo gosta

10.( ) Tem vergonha de pedir para o parceiro usar
11.( ) Porque acha que ndo precisa

12.( ) Tem medo de ser mal compreendido

13.( ) Porque sua religifio proibe

14.( ) Porque confia no parceiro

26- Que tipos de relacio sexual vocé ja teve?

Pénis-vagina
1.( ) Sim 2.( )Ni@o
Sexo oral (boca nos genitais)
1.( ) Sim 2.( )Nido

Sexo anal (pénis no anus)
1.( ) Sim 2.( ) Nao

NCAMIS

[ ]
L]
]

VAGINA
[ ]
ORAL
[ ]

ANAL

[]

27- Vocé ja teve experiéncia sexual:
a) Sexo em troca de dinheiro
1.( ) Sim 2.( ) Nio

b) Sexo em troca de drogas
1.( ) Sim 2.( ) N@o

¢)  Sexo com prostituto
1.( ) Sim 2.( ) Néo

d)  Com pessoa que usa droga injetavel
1.( ) Sim 2.( ) Niao

28- Vocé acha que seu parceiro tem outras parceiras
a0 mesmo tempo que esta com voce?

1.( ) Sim

2.( ) Nio

3.( ) Nio sei

29- Vocé ja engravidou alguma vez?
1.( ) Sim. Quantas vezes?
2.( ) Nio

vezes

30- Qual sua idade na 1" gravidez? anos

31- Seu parceiro usou preservativo (camisinha)
na ultima relacio sexual?

1.( ) Sim

2.( )Néo

DINHER

L]
DROGA

[]

PROST

[ ]

DROINJ

[ ]

PARTRAI

[ ]

GRAVID

[ ]

IDGRAV

[ ]

ULCAMI

]
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32- Algum profissional de satide ji diagnosticou
em vocé alguma doenca sexualmente transmissivel?
1.( ) Sim

2.( )Ni@o

3.( ) Nio sei

33- Qual DST?

34- Vocé utilizou algum antibiético (oral ou tépico)
nos tltimos 15 dias?

1.( ) Sim

2.( ) Nio

3.( ) Néo sei

DST

ANTIB
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ANEXO 4

Parecer do Comité de Etica

SERVICD PUBLICO FEDERAL
MINIETERI) DA EDUCATAD E D) DESPORTO
UNIVERSIDADE FEDERAL DE GINAS
HOSPITAL DAS CLINICAS
COMITE DE ETHCA EM PESQUIEA MEDICA HUMANA E ANIMAL

PROTOCOLO CEPMHAHC/UFG N® 085/05 Goifnia, 24/11/2005

INVESTIGADOR (A) RESPONSAVEL (IES): Prof* Maria de Fdiima Costa

Alves

TITULO: "Estudo valéncia de doengas sexualmenie iransmissivels

eS¢ i oy~
Area Temdtica: Grupo [I]
Local de Realizaciio _ [PTESP UFG

Senhor (a) Pesquisador (a),

Informamos que o Comité de Ftica em Pesquisa Médica Humana ¢ Animal, apds a
analise das respostas adequadas 4s solicitagies, este CEPMHA/HC/UFG,
sem resiricles o projeto de Pesquisa acima referido, e 0 mesmo foi considerado em
acordo com os principios &licos vigentes,

=* _Ndo ha necessidade de aguardar o parecer da CONEP- Comissdo Nacional de
Etica em Pesquisa para iniciar a pesquisa.

=*(} pesquisador responsavel deverd encaminhar a0 CEPMHA/HC/UFG, relatdrios
timesirais do andamento da pesquisa, encerramento, conclusdo{des) e
publicagiofdes).

|
r &

Prof. JoiTre Rezende Filho
Coordenador do CEPMHA/HC/UFG

FAVENTDAL £, SETOR LESTE UNTVERSITARIG - CIF 74 685080 - FONE: 260 51 1. PG 169 B4 26
(AHANEA - GOTAR
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