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“Para ser grande, Sé inteiro: nada
Teu exagera ou exclui.

Sé todo em cada coisa. PGe quanto és
No minimo que fazes.

Assim em cada lago a lua toda

Brilha, porque alta vive.

Ricardo Reis,

Heterénimo de Fernando Pessoa



AGRADECIMENTOS

Em primeiro lugar gostaria de agradecer & minha orientadora Dr.2 AntoOnia
Andreu, pelo excelente trabalho de orientacdo que teve neste projeto, tendo sido uma
orientadora exemplar, tanto no acompanhamento do processo, como nas VArias revisdes
da tese, sempre com uma atitude critica construtiva e motivadora dando-me forca e
empenho para o desenvolvimento deste projeto. Para além do trabalho de projeto, quero
ainda lhe agradecer a oportunidade e confianca em mim depositada para o
desenvolvimento deste projeto, pela paciéncia e disponibilidade que sempre demonstrou
perante as minhas duvidas e incertezas durante a minha estadia em Barcelona, por todos
0s conhecimentos que me transmitiu no mundo das IST’s e por todas as oportunidades
que me proporcionou dentro e fora do Hospital Vall d"Hebron. Gracas a essa relagédo
profissional com a Dr.2 Ant6énia Andreu, tive a motivacao necessaria para me meter nesta
aventura das IST’s com ela, de outra forma nunca seria possivel.

Gostaria muito de agradecer ao meu coorientador Dr.° Pedro Aguiar, pelo apoio
prestado, tanto nas vérias revisdes da tese, bem como por todos os conhecimentos
estatisticos que me transmitiu e, pela ajuda preciosa no tratamento dos dados estatisticos
deste projeto.

Gostaria de agradecer ao Institut de Recerca do Hospital Vall d"Hebron, em
especial ao Dr.° Tomas Pumarola, Chefe do Servico de Microbiologia, pela oportunidade
que me deram de poder trabalhar num Hospital de referéncia como é o Vall d"Hebron,
podendo passar pelas diversas unidades do Servico e ter contatado com os varios tipos de
profissionais sempre tdo prestaveis e solidarios nesta minha nova aventura. Muito
obrigada a todos.

Queria agradecer também o trabalho precioso de Ferran Pujol i Roca, Josep Coll
Verd, Jorge Saz Berges, Anténio Carrillo Cano, Félix Pérez Tejera e Michael Meulbroek
da Clinica BCN Checkpoint, por toda informacdo fornecida e contributo motivacional
para este estudo desta populagéo de risco.

Quero agradecer a todos profissionais de salde e doentes envolvidos no estudo,
por terem possibilitado a execucdo de um estudo de prevaléncia da infecdo por
C.trachomatis em HSH, que de certeza ir4 contribuir para futuras intervencdes
comunitarias maiores neste tipo de populacdo. Muito Obrigada a todos.

Quero também agradecer a Agencia de Salut Publica de Catalunya (ASPCAT),
em especial & Dra. Mireia Jane Checa, Dra. Rosa Maria Mansilla Lou e José Luis
Martinez Alonso, pois sem eles ndo existiria esta parceria com o Servico de Microbiologia
do Hospital do Vall d"Hebron e por sua vez este projeto contra as IST’s e 0 VIH na
Catalunha.

Resta-me ainda agradecer ao meu pai, irmao, avos e namorado por todo o suporte
que me deram ao longo deste projeto, porque sem o apoio deles nada disto seria possivel.

Finalmente, resta-me ainda agradecer a “ti”” pela pessoa que me tornei, porque se
hoje cheguei onde cheguei foi gracas a ti.



Resumo

Enquadramento: A infecdo por Chlamydia trachomatis (CT) é considerada um grave
problema de Satde Publica. E causa de infegBes sintomaticas tanto no homem como na
mulher, bem como, de infe¢Ges assintomaticas que podem ter consequéncias muito graves
a longo prazo. A presencga de CT sem tratamento aumenta o risco de transmisséo do virus
da imunodeficiéncia humana.

Existem varios estudos publicados de prevaléncia da CT por todo o0 mundo, no entanto,
estudos de prevaléncia da CT em populagdes assintomaticas, envolvendo homens que
fazem sexo com homens (HSH) séo raros na Europa.

Assim, o presente estudo, ao estimar a prevaléncia e ao descrever as carateristicas
epidemioldgicas e de conduta dos HSH, pretende contribuir para o plano de acéo contra
as IST’s e VIH na Catalunha, através de estratégias concretas para detecdo e prevencéo
da CT.

Métodos: Trata-se de um estudo observacional, transversal de prevaléncia da CT em
HSH utentes de um servico comunitario em Barcelona, com recurso a técnicas de
diagnostico de biologia molecular e a um questionario. Durante Marco e Junho de 2015,
foram recrutados 200 voluntarios de um servigo comunitario em Barcelona que foram
testados para CT e NG em trés locais anatomicos através de uma PCR em tempo real
utilizando o ensaio Anyplex™ CT/NG Real-time Detection.

Resultados: O presente estudo permitiu uma caraterizacdo da situacdo atual quanto a
prevaléncia e aos fatores de risco associados & infecdo por CT em HSH. A prevaléncia
nesta populacdo especifica foi de 12,6% e os fatores risco associados foram o facto de
serem VIH e praticarem sexo anal insertivo/recetivo com parceiro estavel.

Conclusbes: Os resultados obtidos reforcam a necessidade do desenvolvimento de
estratégias adequadas de controlo e prevencao da CT nesta populacdo de risco, tais como:
rastreios frequentes e tratamento dos casos positivos para quebrar a cadeia de transmisséo,
promocdo da salde, educacdo e notificacdo dos parceiros sexuais. Também demonstram

a importancia destes rastreios nos trés locais anatomicos: uretra, reto e faringe.

Palavras-Chave: Infe¢fes sexualmente transmissiveis, Chlamydia trachomatis, homens

que fazem sexo com homens, prevaléncia, comportamentos sexuais de risco.



Abstract

Background: Chlamydia trachomatis (CT) is considered a serious public health problem.
It causes of symptomatic infections in both men and in women as well, asymptomatic
infections that can have very serious long-term consequences. The presence of CT
untreated increases the risk of transmission of human immunodeficiency virus. There are
several published prevalence studies of CT around the world, however, prevalence studies
of CT in asymptomatic populations, involving men who have sex with men (MSM) are
rare in Europe. Thus, the present study, determine the prevalence and describe the
epidemiological characteristics and behavior of MSM, aims to contribute to the action
plan against STIs and HIV in Catalonia, through concrete strategies for detection and
prevention of CT.

Methods: This was an observational, transversal study of prevalence of CT in MSM users
of a community service in Barcelona, using diagnostic techniques of molecular biology
and a questionnaire. During March and June 2015, 200 volunteers were recruited from a
community service in Barcelona that were tested for CT and NG in three anatomic sites
through real-time PCR assay using Anyplex ™ CT / NG Real-time Detection.

Results: This study allowed a characterization of the current situation as to the prevalence
and risk factors associated with infection by CT in MSM. The prevalence in specific
population was 12.6% and the risk factors associated were the fact that they are HIV and
practice insertive / receptive anal intercourse with partner stable.

Conclusions: The obtained results reinforce the need to develop appropriate strategies
for control and prevention of CT in this population at risk, such as frequent screening and
treatment of positive cases to break the chain of transmission, health promotion, education
and partner notification sexual. Also demonstrate the importance of these screenings in

the three anatomical sites: urethra, rectum and pharynx.

Keywords: Sexually transmitted infections, Chlamydia trachomatis, men who have sex

with men, prevalence, sexual risk behavior.
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1. Introducéo

1.1.  Aimporténcia da infe¢édo por C.trachomatis na Saude Publica
como motivacao para este estudo

O termo doengas sexualmente transmissiveis (DST) é utilizado para referir-se a
uma variedade de sindromes clinicos e a infe¢Ges causadas por agentes patogénicos que
podem ser adquiridos e transmitidos através da atividade sexual (CDC, 2015). As DST’s
também conhecidas por infe¢cdes sexualmente transmissiveis (IST’s) sdo consideradas um
dos grandes problemas de Satde Publica dos dltimos tempos. Os seres humanos ao terem
relacGes sexuais ndo s6 por necessidade reprodutiva, mas também, por prazer, acabam
por propagar este género de doencas com muita facilidade se ndo sdo tomadas as devidas
precaucOes e, em alguns casos, estes cuidados ndo sdo suficientes para evitar esta
propagacao ja que um simples contato de pele com pele pode gerar uma infe¢do (CDC,
2010).

Muitas destas IST’s sdo assintomaticas na maioria dos pacientes, o que leva a crer
que o individuo encontra-se sao e, possa ter relaces sexuais desprotegidas contagiando
assim o seu parceiro/a. Além disso, existe um aumento do nimero de parceiros sexuais
agravando assim o problema uma vez gque, uma pessoa pode contagiar a todos o0s parceiros
sexuais devido aos maus habitos, entre eles: a ndo utilizacdo de preservativo, a nédo
realizacdo periddica de exames médicos contra as IST’s e ignorar os sintomas de uma IST
uma vez que estes existam.

As IST s mais comuns sdo: o Papiloma Humano (virus do Papiloma Humano), a
Clamidia (Chlamydia trachomatis), a Tricomoniase (Trichomonas vaginalis), a
Gonorreia (Neisseria gonorrhoeae), o Herpes (virus Herpes Simplex), a Sifilis
(Treponema pallidum), o VIH (virus da imunodeficiéncia humana) e Hepatite (virus da
Hepatite B) (OMS, 2007; OMS, 2014).

No mundo, segundo a Organizagdo Mundial de Salde na “Estratégia para a
prevencéo e controlo das infegOes de transmissdo sexual 2006-2015”, ocorrem por ano
cerca de 498 milhdes de novos casos de IST curaveis devido a Treponema pallidum
(Sifilis), Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis e Trichomonas vaginalis em
adultos entre 0s 15 e 0s 49 anos e, por dia quase um milhdo de pessoas contraem uma IST

incuravel, como a causada pelo virus da imunodeficiéncia humana (VIH) (OMS, 2007).



Nos Estados Unidos da America (EUA) e na Europa as IST’s sdo um dos
principais desafios de Salde Publica. Segundo o Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) estima-se que por ano, existam cerca de 20 milhdes de novos casos de
IST nos EUA (CDC, 2015).

A Chlamydia trachomatis (C.trachomatis) € uma infecdo bacteriana de
transmissdo sexual, com uma prevaléncia mundial bastante elevada, calcula-se que por
ano existam cerca de 105 milhdes de novos casos (WHO, 2012; OMS, 2014).

A infecdo causada pela C.trachomatis € comum nos jovens sexualmente ativos e
em mulheres em idade reprodutiva. Na maioria dos casos a infecéo € assintomatica o que
torna dificil a sua detecdo. A infecdo por C.trachomatis € um grave problema de Salde
Publica porque, embora a infecdo seja na maioria das vezes assintomatica ela pode ter
consequéncias muito graves a longo prazo. Na mulher, a C.trachomatis pode causar
complicacBes como: endometrites, salpingites, cervicites, doenca inflamatéria pélvica
(DIP), dor pélvica cronica e infertilidade (BLACK, 1997; OMS, 2014). Durante a
gravidez estd associada a partos prematuros, rotura prematura da membrana, recém-
nascidos de baixo peso, morte neonatal e endometrites pés-parto (MALHOTRA, 2013;
LJUBIN-STERNAK E MESTROVIC, 2014). Nos homens, pode causar complicacfes
como: uretrites, epididimites, orquites e proctites (BLACK, 1997). Para além de ser uma
infecdo assintomatica, a C.trachomatis causa infecGes agudas, infecBes cronicas,
disfuncdes prematuras nos lactantes e adultos (PAAVONEN, 1999). A presenca de
C.trachomatis assim como, de outras IST's como o cancro mole, a infecdo genital pelo
virus herpes simplex e a sifilis aumenta o risco de contrair ou até transmitir o VIH (CDC,
2010).

Segundo as recomendagdes do CDC, todas as mulheres sexualmente ativas de <
25 anos, mulheres com fatores de risco para a C.trachomatis (aquelas que tém novos
parceiros sexuais ou multiplos paceiros), mulheres gravidas e homens que fazem sexo
com outros homens (HSH) devem realizar todos os anos exames médicos para
C.trachomatis (CDC, 2013; CDC, 2015).

Tanto nos EUA como na Europa a infe¢do por C.trachomatis continua a ser um
dos principais desafios em Salde Publica. Na Unido Europeia (UE) quatro paises
(Dinamarca, Noruega, Suécia e Reino Unido), relataram 84% dos casos de todas as
infecdes por C.trachomatis de todo o territdrio europeu, 0 que sugere que nos restantes

paises a prevaléncia desta infecdo ainda esta muito subestimada (ECDC, 2014).



Apesar de a C.trachomatis ser uma IST com uma enorme prevaléncia mundial, a
sua verdadeira prevaléncia continua desconhecida bem como a populacdo afetada.

Contudo os dados proporcionados ndo podem descrever as carateristicas
epidemioldgicas da populacdo afetada, somente proporcionam informacgdo da magnitude
e tendéncia da doenca.

O Pla d’accio enfiront de les ITS i el VIH a Catalunya- Estrategies concretes per
a la deteccio i la prevencio de la infeccid per clamidia D-K i gonococcia en poblacions
més vulnerables, visa promover intervengdes na comunidade em especial nos grupos mais
vulneraveis, como HSH, jovens, profissionais do sexo, usuarios de drogas, individuos
com VIH e mulheres que sofrem violéncia doméstica (ASPCAT, 2015).

Deste modo, torna-se necessario a realizacdo de estudos especificos para estimar
a prevaléncia e descrever as carateristicas epidemioldgicas e de conduta da populacdo
geral e, em populages particulares com diferentes comportamentos sexuais.

Diante da problemaética descrita anteriormente surgem inimeras questdes sobre a
prevaléncia e o tipo de comportamentos associados & infecdo por C.trachomatis em
populacdes mais vulnerdveis e de maior risco, das quais se destaca uma questdo
fundamental que serve de base e que esta na origem desta investigacao:

“ Qual a prevaléncia atual da C.trachomatis em HSH que frequentam servicos
comunitarios alternativos em Barcelona, como as entidades ndo-governamentais que
trabalham na prevencdo do VIH e outras IST s?”

Desta pergunta de partida deriva uma outra igualmente pertinente:

“ Quais 0s comportamentos associados a infecdo por C.trachomatis em HSH?”

A partir destas duas perguntas de investigacao ira ser delineado os objetivos e a

metodologia a utilizar neste estudo.

1.2. Finalidade do estudo

O presente trabalho tem como finalidade contribuir para o Plano de acdo contra as
IST e 0 VIH na Catalunha, através de estratégias concretas para a detecdo e prevencdo da
C.trachomatis e N. gonorrhoeae em popula¢bes mais vulneraveis. Com este estudo
pretende-se conhecer a situacéo atual destas duas IST’s, especialmente em grupos mais
vulneraveis como HSH, jovens, pessoas que se dedicam ao trabalho sexual, usuarios de
drogas e pessoas infetadas pelo VIH, que frequentam servigos comunitérios alternativos,
como as entidades ndo-governamentais que trabalham na prevencdo do VIH e outras IST,

em parceria com Agéncia de Salut Publica de Catalunya. Este projeto esta baseado em 3
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eixos: reforco e ampliacdo dos sistemas de informacéo para a vigilancia epidemioldgica
das IST e dos seus determinantes; adaptacdo dos cuidados de saude para as IST e,
melhoria da eficiéncia e efetividade das atividades preventivas. Com este estudo,
pretende-se potenciar as intervengdes comunitarias, especialmente em HSH e jovens.

No fundo, este trabalho pretende avaliar e conhecer as atitudes desses grupos, bem
como, conhecer a prevaléncia da infecdo por C.trachomatis e N. gonorrhoeae,
contribuindo assim, para uma melhoria das atividades preventivas e, eventualmente, um
programa de rastreio comunitario mais alargado.

Este estudo resulta de uma parceria entre a Agéncia de Salut Pablica de Catalunya

e 0 Servico de Microbiologia do Hospital Vall d"Hebron de Barcelona.

1.3. Epidemiologia da infecdo por C.trachomatis

A C.trachomatis é a infecdo bacteriana de transmissdo sexual com a maior
prevaléncia mundial, calcula-se que por ano existam cerca de 105 milhdes de novos casos
(WHO, 2012).

A infecdo causada por C.trachomatis tem distribuicdo mundial e afeta
maioritariamente jovens adultos sexualmente ativos com < 25 anos de idade, sendo uma
infecdo sexual com grande significado e impacto na Salde Puablica nos paises
desenvolvidos, devido ao risco subsequente de infertilidade (WHO, 2008; ECDC, 2009;
CDC, 2013).

Ambos os géneros sao fortemente afetados por esta IST, mas as mulheres mais
novas apresentam uma maior incidéncia de infecdo por C.trachomatis do que os homens
(ECDC, 2013; CDC, 2013). Uma explicacdo possivel para as mulheres com menos de 20
anos se encontrarem mais expostas do que as mulheres adultas parece estar associada a
diferencas anatomicas observadas no cérvix das mulheres mais jovens, o cérvix
apresenta-se em eversdao deixando assim mais exposto o epitélio escamoso colunar,
habitualmente o primeiro local de infecdo por C.trachomatis na mulher (BLACK,1997).

Nos EUA as infecGes por C.trachomatis sédo de declaracdo forcada desde 1985
(CDC, 2010) mas sO a partir de 1996 é que passou a ser de declaragdo obrigatoria
(BLACK, 1997). Em 2001, foram declarados ao CDC 783.242 novos casos de
C.trachomatis, sendo o nimero declarado o dobro dos casos declarados de Neisseria
gonorrhoeae (361.705 casos) (CDC, 2002), por sua vez, em 2013, foram notificados
cerca de 1,5 milhGes de casos de C.trachomatis, cerca de 447 casos por 100.000



habitantes (CDC, 2013). Estima-se que nos EUA, os custos anuais diretos e indiretos,
incluindo os custos de tratamento das complicacfes devido a infe¢do por C.trachomatis
sejam de 2,4 bilides de dolares (CDC, 2002).

Em 2012, foram notificados cerca de 385 000 casos (199 casos por 100 000
habitantes) de C.trachomatis em 25 paises da UE, dos quais 84% foram relatados por
quatro paises (Dinamarca, Noruega, Suécia e Reino Unido) (ECDC, 2014).

No Reino Unido a semelhanga dos EUA, a C.trachomatis é a IST mais comum
diagnosticada e tratada, apresentando 374 novos casos por 100 000 habitantes (ECDC,
2014). O maior nimero de casos declarados foi observado em jovens entre os 15-24 anos,
sendo o sexo feminino em ambas as faixas etarias (15-19 e 20-24 anos) a mais afetada
(20-24 anos - 40% seguida 15-19 anos - 28%) (Figura 1) (ECDC, 2014). A faixa etéria
com maior numero de casos declarados para 0 sexo masculino situa-se entre os 20-24
anos (Figura 1) (ECDC, 2014).

Os fatores de risco para as infegdes por C.trachomatis incluem: idade inferior a
25 anos, em especial inferior a 20 anos, relagdes sexuais iniciadas em idades precoces,
mais do que um parceiro/a sexual, novos parceiros sexuais, mulheres ndo casadas, raca
negra, antecedentes de IST concomitantes, ectopia cervical e uso incorreto de métodos
contracetivos de barreira (BLACK, 1997; PEIPERT, 2003; ANDREU E NADAL, 2005;
SHAW ET AL., 2011). O fator de risco que mais se associa com as infecGes é a idade,
onde existe um aumento da atividade sexual, mas também a presenca em mulheres jovens
de um ectrépio (unido escamo-colunar do cérvix), que é um excelente alvo para a infecédo
(ANDREU E NADAL, 2005; ECDC, 2008).

A prevaléncia da infe¢do por C.trachomatis parece estar a aumentar nos Gltimos
anos (ECDC, 2009), tendo em 1999 a World Health Organization (WHO) estimado a
incidéncia anual de cerca de 100 milhdes de novos casos de infecdo por C.trachomatis
em todo o mundo (Figura 2) (WHO, 1999, CITADO POR SHAW ET AL., 2011).

Segundo o ECDC, no seu relatério Surveillance Report- Sexual transmitted
infections in Europe de 2011, referem que entre 1990 e 2011 foram notificados por 25
paises 3.563.183 casos de C.trachomatis, com diferentes graus de integridade ao longo
do tempo. A Figura 3 mostra a tendéncia geral de aumento do numero de casos de
C.trachomatis por 100.000 habitantes na UE/EEE (ECDC, 2013).
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Figura 3- Tendéncia dos casos relatados de C.trachomatis por oito paises da UE/EEE. Adaptado de ECDC,
2013.

A taxa de prevaléncia global aumentou de 100/ 100.000 em 1990 para 143,6 em
2000, e atingiu um pico de 186,3 em 2009. A taxa global entre os paises que relataram
sempre entre 2000 e 2011 (Dinamarca, Estonia, Finlandia, Islandia, Irlanda, Letonia,
Suécia e Reino Unido) aumentou 130%, de 143,6 para 332 por 100.000 habitantes a
Figura 4 mostra as tendéncias ao longo do tempo para 0s 8 paises que tém relatado desde
de 2002. Desde entéo a taxa global tem-se mantido estavel (ECDC, 2013).
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Uma interpretacdo da téndencia geral é dificil, principalmente por causa do
impacto das mudancas nas praticas e testes de rastreio, bem como nos sistemas de
vigilancia (ECDC, 2011). O aumento de casos a partir de 1999 pode ser atribuido a
combinacéo de diversos fatores, entre eles 0 aumento do nimero de individuos testados,
a utilizacdo de métodos de diagnostico mais sensiveis e melhoria nos sistemas de
vigilancia. Outra possivel explicacdo é o aumento do nimero de casos de infecdo
relacionado com o aumento dos comportamentos de risco entre os jovens (ECDC, 2008;
ECDC, 2009).

Em 2010, segundo o relatério Cuidados de Saude Primarios 2011-2016: reforcar,
expandir, uma contribuicao para o Plano Nacional de Saide 2011-2016 (PNS) portugués,
do Ministério da Saude e do Alto Comissariado da Saude, é referido que em Portugal a
informacdo epidemioldgica sobre a IST é escassa, sendo que nos dados anteriormente
referidos para paises da Comunidade Europeia, ndo existem dados declarados por
Portugal (ECDC, 2008; ECDC, 2009; ECDC, 2013; ECDC,2014). A informacdo
disponivel aponta-nos para taxas de prevaléncia de 4,6%, podendo aproximar-se de 10%
em populagdes selecionadas (BRITO DE SA ET AL., 2002).

Segundo o capitulo Estratégias para Obter Mais Saude para Todos — Abordagem
a gestdo integrada da doenca, do Plano Nacional de Saude 2004-2010 (PNS) portugués,
do Ministério da Salde e Direcdo-Geral de Saude, existe uma elevada prevaléncia da
infecdo pelo VIH em Portugal que parece ser indicador da existéncia de nimeros bastante
elevados de incidéncia de outras IST’s. Nos ultimos anos, os fatores responsaveis pelo
aumento da incidéncia de outras IST"s tém vindo a ganhar relevo, como, por exemplo, 0
aumento do nimero de viajantes, de migrantes, dos comportamentos sexuais de risco e a
deterioracdo da resposta das estruturas de sadde no controlo das IST’s, sendo que a
verdadeira prevaléncia da infecdo por C.trachomatis em Portugal podera ser mais elevada
do que a registada noutros paises Europeus (MINISTERIO DA SAUDE, 2004).

Em Espanha, bem como na Catalunha a declara¢do da C.trachomatis apenas é
numerica. Atualmente a C.trachomatis € uma IST de declaragdo mais frequente e
apresenta um importante aumento de casos prevalentes de 347 (5,4 % por 100 000
habitantes) em 2006, para 896 casos (12,4 % por 100 000 habitantes) em 2012 (SEGURA
ET AL., 2013).

Na Catalunha, em 2014 foram notificados 943 casos de C.trachomatis, 0 que
representa uma taxa de prevaléncia de 13 casos por 100.000 habitantes, o que significa

que houve um aumento de 17% em relacdo ao ano de 2013 (Figura 5) (SIVES, 2015).
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Figura 5- Evolucdo dos casos de C.trachomatis no periodo de 2005-2014. Registro de Doengas de
Declaracdo Obrigatéria Numérica da Catalunha. Adaptado de SIVES, 2015.

Segundo os sistemas de sentinela, o perfil epidemioldgico desta IST foi de: 1,2
homens por cada mulher encontravam-se infetados; a média de idades ronda os 30 anos;
31% imigrantes; 30% HSH; 9% VIH (93% HSH) e 32% dos jovens entre 0s 15-24 anos
encontravam-se infetados (Figura 6 e Figura 7) (ASPCAT, 2015; SIVES, 2015).
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Embora o tratamento seja eficaz, barato e esteja disponivel, o controlo da infecéo
por C.trachomatis € um desafio, uma vez que 70% a 85% das mulheres e cerca de 50%
dos homens infetados sdo assintomaticos, o que torna os individuos infetados num grande
reservatorio, sem sintomatologia e com capacidade de transmitir a infecdo aos seus
parceiros sexuais (BLACK, 1997; ANDREU E NADAL, 2005; MURRAY ET AL, 2009;
SHAW ET AL., 2011; LJUBIN-STERNAK E MESTROVIC, 2014).

Existem varios estudos de prevaléncia da C.trachomatis um pouco por todo o
Mundo, sobretudo entre populacdes que procuram os cuidados de saide em clinicas
especializadas para as IST’s, em clinicas de ginecologia/urologia, consultas dos cuidados
de satde primarios e consultas de planeamento familiar.

Wilson et al. em 2002, numa revisdo sistematica sobre a C.trachomatis em
mulheres Europeias, registaram uma prevaléncia até 17% em certos grupos da populacéo
mas, particularmente elevada em mulheres jovens que frequentavam clinicas de
ginecologia (WILSON ET AL., 2002, CITADOS POR SHAW ET AL., 2011). Em coortes
de populagdes com menos de 30 anos de idade, na Dinamarca, Holanda e Reino Unido,
foi estimada uma prevaléncia na baseline da coorte entre 2% e 6% (ANDERSEN ET
AL.,2002; SHAW ET AL., 2011). Em Espanha, Marinas et al., em 1997, registaram uma
prevaléncia entre 3% e 5% entre as mulheres que recorriam a centros de planeamento
familiar (MARINAS ET AL., 1997, CITADO POR WILSON ET AL., 2002). Outro estudo
realizado em Espanha por Nogales et al., em 2007, realizado em Sevilha entre 2002 e
2004, estudaram 3854 jovens e adultos atendidos em clinicas de IST, 50 % pertenciam a

grupos envolvidos em praticas sexuais de alto risco, como profissionais do sexo, HSH e
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prostitutas, sendo a prevaléncia de 6% (4,3% em mulheres e 7,8% em homens)
(NOGALES ET AL., 2007).

Vaérios estudos tém demonstrado que populacfes que recorrem aos cuidados de
salde apresentam prevaléncias mais elevadas (LATIF, 2004; UUSKULA ET AL., 2008;
BOZICEVIC ET AL., 2011, CITADOS POR DIELISSEN ET AL., 2013). Segundo o
relatério do The National Chlamydia Screening Programme, a prevaléncia mais baixa é
observada entre os estudantes (3,4%) e as mais elevadas (9% e 10,6%) sdo observadas
em pris@es, centros de reabilitacdo de jovens e centros comunitarios para a satde sexual
(NHS, 2009).

No entanto, estudos de prevaléncia da infecdo por C.trachomatis em populagdes
assintomaticas, envolvendo HSH séo raros na Europa (LEWIS ET AL., 2012, CITADO
POR DIELISSEN ET AL., 2013).

Atualmente, como referido anteriormente, existe uma grande preocupacao a nivel
Europeu em relacdo as IST’s, nomeadamente a infecdo por C.trachomatis e os
comportamentos de risco associados.

Estudos recentes sugerem que existe um aumento dos comportamentos de risco
associados & transmissdo de IST, entre a populacdo geral. No Reino Unido, diversos
estudos demonstraram que existe um aumento dos comportamentos de alto risco nos HSH
0 que aumentou a incidéncia da infecdo por C.trachomatis, N.gonorrhoeae e LGV
(ELFORD ET AL., 2004; DODDS ET AL., 2004; MACDONALD ET AL., 2004,
CITADOS POR BENN ET AL., 2007).

Num estudo realizado por Benn et al., onde foram recrutados 599 HSH, num
periodo de 25 meses entre Agosto de 1999 e Setembro de 2001, a prevaléncia geral de
C.trachomatis foi de 11% (66/599), dos quais 1% (6/599) dos homens apresentavam mais
do que uma zona infetada, a prevaléncia de N.gonorrhoeae foi de 16% (96/599), em que
4,8% (29/599) dos homens apresentavam mais do que uma zona infetada. Ao todo, 21
homens estavam co infetados sendo que, 21,9% com N.gonorrhoeae e 31,8 % com
C.trachomatis (BENN ET AL., 2007).

Diversos estudos de IST e VIH demonstram que a prevaléncia de C.trachomatis
e N.gonorrhoeae entre os HSH, independentemente dos sintomas, variam entre 6% e
25%, respetivamente (COOK ET AL., 2002; KENT ET AL., 2005). A prevaléncia (para
ambos 0s microrganismos e em todos os locais anatdmicos) em estudos com amostras de

HSH assintomaticos e VIH positivos demonstraram uma prevaléncia entre 4% e 11%
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(ERBOLDING ET AL., 2000; CHEN ET AL., 2003, CITADOS POR BAKER ET AL.,
2009).

Para que a implementacdo de medidas preventivas e, eventualmente, um programa
de rastreio na comunidade, especialmente em grupos mais vulneraveis tenha eficacia, é
fundamental avaliar e conhecer as atitudes dos grupos alvo, bem como, conhecer a
prevaléncia da infegdo por C.trachomatis nesses grupos (ECDC, 2009). Tendo em conta
que nem todos os individuos tém o mesmo risco de contrair VIH/IST, deve-se identificar
as populacGes mais vulneraveis e de maior risco, para no futuro se poder desenhar

intervencdes preventivas, eficazes e, priorizar corretamente 0s recursos existentes.

1.4. Caracteristicas da Chlamydia trachomatis

1.4.1. Classificacéo

As clamidias sdo organismos procariotas, de tamanho muito pequeno, forma
esferoidal e comportam-se como parasitas intracelulares estritos das células dos
vertebrados. Devido as suas propriedades especiais (tamanho pequeno, incapacidade para
crescer em meios inanimados e parasitismo intracelular), as clamidias durante muito
tempo foram consideradas como virus (virus grandes, virus basdéfilos), como
microrganismos intermédios entre as bactérias e os virus e, semelhantes a Rickettsias. Por
isso, foram denominadas como Chlamydozoon, Myyagawanella e Bedsonia. Contudo, a
demonstracdo de que a sua estrutura era semelhante a das células procariotas, que
apresentavam um metabolismo ativo que lhes permitia multiplicarem-se por diviséo
binaria e, por serem sensiveis aos antibidticos justificou a sua inclusdo nas bactérias,
criando assim e devido as suas carateristicas especiais, uma ordem Chlamydobacteriales
(1971), familia Chlamydiaceae e género Chlamydia (PUMAROLA,1987).

Os membros da ordem Chlamydiales sdo bactérias intracelulares obrigatorias,
filogeneticamente distintas de todas as bactérias conhecidas, porque possuem um ciclo de
desenvolvimento bifasico Unico que as diferencia de todos os outros procariotas
(EVERETT ET AL,.1999).

Até ao ano de 1999 a ordem Chlamydiales possuia apenas o género Chlamydia,
dentro da familia Chlamydiaceae, sendo a diferenciacéo das quatro espécies, Chlamydia
trachomatis, Chlamydia psittaci, Chlamydia pneumoniae e Chlamydia pecorum, efetuada
através de critérios fenotipicos, genéticos e morfoldgicos. As espécies C. trachomatis e

C. psittaci eram distinguidas pela suscetibilidade a sulfadiazina, sendo a primeira sensivel
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e a segunda resistente. No entanto, nem todas as estirpes de C. psittaci apresentam essa
resisténcia (EVERETT, ET AL., 1999).

Com o desenvolvimento das técnicas de biologia molecular como a hibridacdo de
acidos desoxirribonucleicos (ADN), principalmente analises dos genes que codificam
para as subunidades ribossomais 16S e 23S, tamanho do genoma e semelhanca entre
clusters de genes, foi possivel, em 1999 a divisdo da familia Chlamydiaceae em dois
(PEREA E AZNAR, 1996; MURRAY ET AL., 2003). Aparece assim, 0 género
Chlamydophila, que passa a incluir as espécies Chlamydophila psittaci, Chlamydophila
pecorum, Chlamydophila pneumoniae, Chlamydophila abortus, Chlamydophila felis,
Chlamydophila caviae e o género Chlamydia que inclui as espécies Chlamydia
trachomatis, Chlamydia suis e Chlamydia muridarum (Figura 8) (PEREA E AZNAR,
1996; EVERETT ET AL.,1999; BUSH E EVERRETT, 2001; HERRMANN ET
AL.,2000; MURRAY ET AL., 2009).

Chiamydophila typical host
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Figura 8- Estrutura genética da ordem Chlamydiales. A arvore da esquerda (a) descreve a recente revisao
taxondmica, a da direita (b) descreve a taxonomia anterior a revisdo. Adaptado de BUSH E EVERRETT,
2001.

Dentro do género Chlamydia, a espécie Chlamydia trachomatis é um importante
agente patogénico humano, sendo a espécie bacteriana responsavel por infegdes
sexualmente transmissiveis e perinatais (STAMM, 2008).

Existem 18 serotipos distintos de C.trachomatis, com tropismo para diferentes
tecidos, mas todos, sem exce¢do sdo responsaveis por um quadro clinico, infetam células

epiteliais, nomeadamente as da mucosa, genital e ocular (SEIMC, 2012).
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1.4.1.1. Ciclo de Desenvolvimento

As clamidias sdo um grupo especial de bactérias possuem ADN e ARN (&cido
ribonucleico), tém parede celular, possuem membrana externa e interna, sintetizam as
suas proprias proteinas, acidos nucleicos e lipidios, possuem ribossomas semelhantes a
das bactérias Gram negativas e, apresentam um ciclo vital peculiar (ROCA,
2007;STAMM, 2008; MURRAY ET AL., 2009; SPICER, 2009).

O ciclo de vida das Chlamydias spp consiste na alternancia entre duas estruturas
celulares, corpo elementar (CE), que é a forma infeciosa, pequenos (300-400 nm),
possuem localizagdo extracelular, ndo se podem replicar e sdo responsaveis por se ligarem
a recetores nas células hospedeiras e estimular a absor¢do por parte das células infetadas
(PEREA E AZNAR, 1996; FARRERAS E ROZMAN, 2008; MURRAY ET AL.,2009),
enquanto o corpo reticular (CR), € maior (800-1000 nm), é a forma replicativa,
metabolicamente ativo, possui localizagdo intracelular, ndo possui capacidade infetante,
sendo o seu papel multiplicar-se e reorganizar-se em CE para que o ciclo se repita (Figura
9) (MOULDER, 1991; PEREA E AZNAR, 1996; BRUNHAM E REY-LADINO, 2005;
FARRERAS E ROZMAN, 2008; MURRAY ET AL., 2009).

O ciclo da Chlamydia inicia-se quando os CE infeciosos unem-se as
microvilosidades das células suscetiveis, sequido de uma penetracdo ativa nas células
hospedeiras. ApOs a entrada, as bactérias permanecem dentro dos fagossomas
citoplasmaticos, onde tem lugar o ciclo de replicacdo. Entre 6-8 horas apds a entrada na
célula, os CE reorganizam-se em CR maiores e com atividade metabdlica (PEREA E
AZNAR, 1996; MURRAY ET AL., 2009). Essa reorganizacdo compreende a perda de
rigidez da membrana, a perda da capacidade infetante, 0 aumento do ndmero de
ribossomas e da atividade metabdlica (MOULDER, 1991; BRUNHAM E REY-
LADINO, 2005).

Os CR multiplicam-se no interior do compartimento intracitoplasmatico da célula
hospedeira por divisdo binaria, que continua durante as 18-24 horas seguintes. Nas 24-48
horas apos a infecdo observa-se a presenca de numerosos CR, bem como de estruturas
intermédias entre 0s CR e os CE. O processo de maturagdo continua com a reorganizacao
dos CR em CE de tamanho menor e, entre as 48-72 horas a célula rompe-se e liberta os
CE infeciosos (MOULDER, 1991; PEREA E AZNAR, 1996; MURRAY ET AL.,2003;
BRUNHAM E REY-LADINO, 2005; FARRERAS E ROZMAN, 2008; MURRAY ET
AL., 2009).
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Na infecdo por C. trachomatis, a libertacdo ocorre as 48 horas apds a entrada na
célula hospedeira, podendo esta ficar intacta durante algumas horas apds a multiplicacéo
bacteriana ter terminado, sendo que, algumas células infetadas podem mesmo continuar
com o seu ciclo celular (Figura 9) (MOULDER, 1991; BRUNHAM E REY-LADINO,
2005).

Em certas ocasides pode desenvolver-se um estado de persisténcia da clamidia no
interior da célula hospedeira, sem replicacdo temporal e com genesis de elementos
celulares, chamados corpos criticos/ formas aberrantes com morfologia diferente do CE
e CR. Estas formas persistentes podem desempenhar um papel importante na patogenia
de muitas doencas crdnicas causadas pelas clamidias (FARRERAS E ROZMAN, 2008;

SEIMC, 2012).
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Figura 9- Ciclo de vida da Chlamydia trachomatis. EB- corpos elementares; RB- corpos reticulares.
Adaptado de BRUNHAM E REY-LADINO, 2005.
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1.4.1.2. Estrutura da parede celular

As bactérias da familia Chlamydiaceae sdo pequenas bactérias Gram negativas, a
parede celular possui lipopolissacaridos (LPS) e sdo desprovidas de peptidoglicano,
embora 0s genes para a sintese de peptidoglicano estejam presentes no genoma da
bactéria. A sua membrana externa é constituida principalmente pelas proteinas MOMP
(MOMP- Major Outer Membrane Protein) (PEREA E AZNAR, 1996; CEVENINI ET
AL., 2002; READ ET AL., 2003; ARRAIZ ET AL., 2008).

Os LPS sdo um antigénio termoestavel comum a todos os membros da familia
Chlamydiaceae, apresentam baixa atividade endotdxica sendo esta atribuida & maior
hidrofobicidade do lipido A com os acidos gordos de cadeia longa. Os LPS contém
também, um epitopo especifico composto por trés moléculas de acido 3-desoxi-D-mano-
2-octulosonico (KDO) (CEVENINI ET AL., 2002; ARRAIZ ET AL., 2008; MURRAY
ET AL., 2009; SEIMC, 2012).

A membrana externa é extremamente rica em proteinas, possui um papel direto
no processo de adaptacdo ao meio externo e na interacdo da bactéria com a célula
hospedeira.

As principais proteinas da membrana externa sdo as MOMP, OmcA (proteina do
complexo A), OmcB (proteina do complexo B) e PMPs (proteinas polimorficas de
membrana) (MOULDER, 1991; MILLMAN ET AL., 2001; SEIMC, 2012).

As MOMP representam 60% do peso seco da membrana da Chlamydia spp e sdo
sem ddvida o antigénio dominante na C.trachomatis e C.psittaci ja que nestas espécies a
proteina esta exposta na superficie da membrana e, por conseguinte € muito imunogeénica.
A estrutura trimérica das MOMP atua como adesina facilitando as interagbes nao
especificas e a penetracdo do CE no interior da célula eucariota. Por outro lado, a estrutura
monomeérica atua como porina nos CR facilitando a permeabilidade de nutrientes e de
ATP (adenosina trifosfato). A tipologia proteica das MOMP é bem conhecida nos
diferentes serotipos de C. trachomatis, C. pneumoniae, C. abortus e C. psittaci (ARRAIZ
ET AL., 2008; FARRERAS E ROZMAN, 2008; SEIMC, 2012). Os epitopos especificos
de espécie estdo localizados nas MOMP e, contém quatro areas de exposi¢do de superficie
com diferentes sequéncias de aminoacidos (dominios variaveis- DV-I - DV-1V) exibindo
diversidade antigénica significativa entre os diferentes serotipos. Varios autores
estudaram a importancia dos DVs das MOMP e, chegaram a conclusdo que os dominios
DV-I, DV-Il e DV-1V sdo onde estdo localizados os epitopos reconhecidos pelos

linfécitos B. A variabilidade dos epitopos localizados nesta proteina parecem responder
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a pressdo imunoldgica a que se vé submetida a bactéria (SEIMC, 2012). A OmcA e OmcB
sdo proteinas ricas em cisteina, apresentam na membrana externa ligages cruzadas de
dissulfureto intra e intermoleculares. A OmcA ¢é mais pequena (12,5 kDa) e muito rica
em cisteina, por sua vez, a OmcB é maior (60kDa), mais abundante e, parece estar
implicado na transicdo de CR a CE. Estas proteinas sdo importantes para a estabilidade e
impermeabilidade do CE (MOULDER, 1991; CEVENINI ET AL., 2002).

As PMPs sdo uma familia Unica de proteinas da membrana, com um elevado grau
de diversidade entre elas, tém um papel importante na biologia e patogenicidade de todas
as clamidias embora, o seu nimero varie consoante as diferentes espécies. A C.
pneumoniae e C. psittaci apresentam 21 PMPs enquanto, a C.trachomatis apenas
apresenta 9 PMPs, chegando a representar entre 3,5-5% da capacidade codificante do
genoma. A sua sintese € realizada nas ultimas fases do ciclo de desenvolvimento e tém a
funcdo de transporte e adesinas (CEVENINI ET AL., 2002; SEIMC,2012).

Até agora, 0 mecanismo de entrada das bactérias do género Chlamydia na célula
eucariota ndo foi completamente esclarecido. No entanto, a hip6tese de que adeséo e a
entrada destas bactérias na célula hospedeira possa acontecer através da conjugacédo de
diferentes mecanismos, envolvendo varias moléculas é aceite por todos, podendo ser um
mecanismo semelhante a endocitose mediada por recetores onde as MOMP talvez
participem promovendo ligacGes electroestaticas e hidrofdbicas entre os CE e a célula
hospedeira (MOULDER, 1991; CEVENINI ET AL., 2002).

1.4.1.3. Serovares

As infegdes por C.trachomatis afetam exclusivamente humanos e estdo entre as
infecdes bacterianas mais comuns no mundo (SEIMC, 2012). A espécie C. trachomatis
divide-se em 18 serovares ou serotipos, divisdo essa que se baseia nas diferencas
antigénicas das MOMP (PRATS, 2012). Como referido anteriormente, as MOMP s&o
proteinas de superficie de membrana externa, que apresentam epitopos de espécie-
especificos, contendo quatro regides com sequéncias de aminoacidos variaveis entre 0s
diferentes serotipos (CEVENINI, ET AL., 2002; ORTIZ E SANCHEZ, 2003).

Os 18 serovares descritos distribuem-se em trés biovares ou patotipos,
responsaveis cada um de um quadro clinico.

Associados & doenga ocular, denominado tracoma, estdo os serotipos A, B/Ba e
C. O tracoma é uma conjuntivite folicular cronica que se pode transmitir de pessoa a

pessoa, é a causa mais frequente de cegueira prevenivel no mundo, é endémica em zonas
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rurais como Africa, Médio Oriente, América do Sul e zonas secas da India e Sudeste
Asidtico (MOULDER, 1991; PRATS, 2012; SEIMC, 2012). A sua transmissao esta
relacionada com as baixas condic¢des higiénicas, ocorre por contato direto com fomites,
contato com olhos ou através de moscas. Em zonas endémicas, as criancgas e as mulheres
sdo os mais afetados (MOULDER, 1991; PRATS, 2012; SEIMC, 2012).

Associado as infegcdes de transmissdo sexual estdo os serotipos D/Da,E,F,G,H,
I/1a,J,K responsaveis por infecdes e doengas restritas & mucosa 6culo-genital como
conjuntivites, cervicites e uretrites, que podem apresentar complicagdes como
endometrite, salpingite, epididimite, proctite e DIP (MANAVI, 2006). As infecdes dculo-
genitais ndo invasoras sdo a principal causa de IST bacterianas no mundo, devido ao
aumento do nimero de novos casos a cada ano. Estas infe¢fes afetam fundamentalmente
mulheres entre os 15-24 anos, ainda que 70% dos casos sdo assintomaticos (SEIMC,
2012).

Os serotipos L1, L2/L2a, L3 sdo responséveis pelo Linfogranuloma venéreo
(LGV). O LGV ¢ uma doenca de transmissdo sexual que invade os tecidos linfaticos, é
endémica em Africa, India e América do Sul. Até ao principio do século XXI, 0s casos
detetados no Ocidente foram considerados casos importados destas regides. Desde 2003,
a doenga tem-se expandido na Europa e nos EUA com uma nova apresentacdo entre 0s
HSH. Hoje em dia, o LGV é um problema de Saude Publica devida & forte associacao
entre 0 LGV e 0 VIH (MANAVI, 2006; CEVENINI, ET AL., 2002; SEIMC, 2012).

1.4.1.4. Imunopatogenecidade

A C.trachomatis é um imunogénio forte, que estimula tanto a resposta humoral
como a resposta mediada por células imunes. Para além dos antigénios imunogénicos, o
resultado da infecdo por C.trachomatis depende da interacdo e equilibrio de citocinas
secretadas pelos linfdcitos ativados. O interferdo gama (IFN- y) um produto tipico dos
linfocitos T (Th1) tem sido descrito como o fator mais importante na defesa do hospedeiro
contra a C.trachomatis enquanto que, a suscetibilidade a doenga tem sido associada ao
aumento excessivo de interleucinas-10 (IL-10), um marcador da ativacao das células dos
linfécitos T 2 (Th2) (RANK ET AL., 1992; PAAVONEN E EGGERT-KRUSE, 1999;
MALHOTRA ET AL., 2013).

As células epiteliais infetadas por C.trachomatis sdo capazes de desencadear
resposta imune inata e, apesar de estas células ndo desempenharem um papel critico nesta
resposta, tém capacidade de inicia-la e propaga-la (MASCELLINO ET AL., 2011).
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Apos a infecdo inicial, as células epiteliais promovem uma cascata de eventos que
levam ao aumento da producdo de varios mediadores pré-inflamatorios, as citocinas tais
como as interleucinas, IL-1, IL-6, IL-12 (MORRISON E MORRISON, 2000;
BRUNHAM E REY-LADINO, 2005; HVID ET AL., 2007), o fator alfa de necrose
tumoral (TNF-a) e fatores estimuladores de coldnias de granuldcitos e macrofagos (GM-
CSF) (RASMUSSEN ET AL., 1997). Promove ainda a produgéo de outras citocinas como
a IL-8, capaz de recrutar células imunes inatas, como os linfocitos natural killer (NK),
células dendriticas e neutrofilos (TSENG E RANG, 1998; ZHANG ET AL., 1999). A
presenca destas células de imunidade inata aumenta a producdo de ainda mais citocinas
tais como o IFN- y e TNF- o, os quais impedem a continuagdo do crescimento da
C.trachomatis (CAREY E BEAGLEY, 2010). No entanto, a resposta imune originada
por C. trachomatis pode auxiliar a sua sobrevivéncia na célula infetada, assim como
induzir formas persistentes (PAAVONEN & EGGERT-KRUSE, 1999). Vaérias
observacdes clinicas ou epidemioldgicas sugerem que existe uma intima relacdo entre C.
trachomatis e o sistema imune do hospedeiro (PAAVONEN & EGGERT-KRUSE,
1999). Foi observado que um unico episddio agudo da infecdo por C.trachomatis por si
s6 ndo pode ser responsavel por toda a patologia marcante associada a doenca
(PAAVONEN E EGGERT-KRUSE, 1999; MALHOTRA ET AL., 2013).

A producdo de varias citocinas tem demonstrado ser prejudicial para a barreira da
mucosa, com a sua presenca associada a diversas patologias dos tecidos (BRUNHAM E
REY-LADINO, 2005). A destruicdo dos tecidos que leva ao desenvolvimento de
infertilidade tubéaria e gravidez ectopica é causada pela producédo de citocinas, incluindo
IL-1 e IL-8, em resposta a infe¢do. Bidpsias de amostras de trompas de Faldpio infetadas
com C.trachomatis, com ou sem recetor antagonista presente de IL-1 revelaram que, a
producdo de IL-1 conduz a destruicdo do epitélio ciliado (HVID ET AL., 2007).

Os sinais derivados a partir do recetor de tipo Toll 2 (TLR-2), também tém sido
implicados na patologia cronica em modelos de ratos com infecéo genital, com TLR-2 os
murganhos produziram niveis mais baixos de TNF- a e MIP-2 (macrophage
inflammatory protein 2) e, desenvolveram menos patologia do oviduto. Isto suporta a
ideia de que, é a resposta imune do hospedeiro a infecdo que é responsavel pelos danos
em vez da propria infecdo (DARVILLE ET AL., 2003, CITADOS POR CAREY E
BEAGLEY, 2010).

Apesar de o sistema imune ser capaz de dar resposta a infecéo por esta bactéria,

podendo inclusivamente resolvé-la ao fim de algumas semanas, alguns estudos tém
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demonstrado que C. trachomatis pode persistir latente no hospedeiro (BRUNHAM E
REY-LADINO, 2005; ROAN E STARNBACH, 2008).

Alguns estudos in vitro e in vivo, demonstram que a producdo de IFN-y por
linfécitos T € essencial para controlar a infecdo genital por C.trachomatis (DARVILLE
E HILTKE, 2010; REY-LADINO ET AL., 2014).

Apesar de ainda ndo estar bem esclarecido o mecanismo que medeia o controlo
da infecdo por C.trachomatis através do IFN-y in vivo, in vitro esti descrito que tal
acontece pela ativacdo da enzima indolamina-2,3- dioxigenase (IDO) pelo IFN-y. A
atividade desta enzima degrada o triptofano disponivel, aminoacido essencial cuja sua
privacdo conduz a morte da C.trachomatis (BEATTY ET AL., 1994; REY-LADINO ET
AL., 2014).

Alguns serotipos de C.trachomatis podem sintetizar triptofano, podendo por isso
usar o indol produzido pela flora microbiana local como substrato para a producdo de
triptofano e desta forma diminuir a producdo de INF-y pelas células imunitarias
(ROMANIK EL AL., 2007; ROSHICK ET AL., 2006 CITADOS POR REY-LADINO ET
AL., 2014).

Estudos in vitro tém demonstrado a formacéo de formas atipicas de C.trachomatis
em células tratadas com INF-y. As formas atipicas sdo grandes, ndo infeciosas, tém
reduzida atividade metabdlica, ndo se replicam e ainda permanecem vivas
(ZDRODOWSKA-STEFANOW ET AL., 2003). Estas formas atipicas diminuem os
niveis da proteina MOMP e dos antigénios dos LPS, mas continuam com uma alta
producdo da proteina de choque térmico (Hsp60) que é capaz de induzir inflamacao
cronica e cicatrizes (MALHOTRA ET AL., 2013).

As infecBes cronicas e ocultas colocam varios problemas de diagndstico e
terapéutica. Os métodos de diagnostico utilizados no dia-a-dia ndo conseguem identificar
estas formas atipicas devido a sua estrutura antigénica variavel. Além disso, estas formas
tém poucas MOMPs o que leva a uma diminuicdo do transporte de antibioticos através
da célula. Portanto, no caso de infegdes cronicas, a terapia falha com alguma frequéncia
(ZDRODOWSKA-STEFANOW ET AL., 2003; MALHOTRA ET AL., 2013).
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1.4.1.5. Genetica

O genoma de C.trachomatis € muito pequeno, formado por um Gnico cromossoma
circular, com cerca de 1045 pb (58,7% correspondendo a adenina e timina). A andlise do
genoma Chlamydial revelou que codifica cerca de 875 proteinas, que ndo séo
necessariamente expressas, 70 das quais sdo exclusivas de C.trachomatis (ORTIZ E
SANCHEZ, 2003).

Na regido perto da origem da replicacdo do cromossoma da C.trachomatis € onde
existe uma maior diversidade genética, inclui os genes que controlam a sintese do
triptofano e, a sua utilizacdo tem sido associada a medi¢do do IFN-y no desenvolvimento
de uma infegéo persistente (KALMA ET AL., 1999).

A Chlamydia é um organismo aerdbio que utiliza o glutamato como fonte primaria
de carbono, complementada pela glucose e o 2- oxoglutarato, cada um tem diferentes
papéis dependendo da fase do ciclo de desenvolvimento. Acredita-se que a Chlamydia
seja um parasita de energia porque importa ATP da célula hospedeira. No entanto, na
analise da sequéncia do seu genoma encontraram-se genes que codificam ADP/ATP
translocase, ATPases vacuolares e ATPases flagelares provavelmente envolvidos na
sintese de ATP (STEPHENS ET AL., 1998).

A anélise da transcricdo do gene na infecdo ativa contra a infecdo persistente
sugere que, na primeira fase da infecdo ativa a energia necessaria para 0 metabolismo é
derivada do ATP da célula hospedeira. Ao contrario do que acontece na infecdo
persistente, onde a principal fonte de energia ndo é produzida pelo hospedeiro (GERARD
ET AL., 2002; ORTIZ E SANCHEZ, 2003).

Os genes que codificam para as proteinas MOMP nos diferentes serotipos
possuem um elevado grau de semelhanca, sendo essas regides constantes, espacadas por
quatro dominios variaveis, designados DV I-1V, com cerca de 40 a 90 pb. A variacdo na
sequéncia de aminoécidos e no comprimento das MOMP deve-se a diferencas observadas
nas sequéncias codificantes dos DV entre os serotipos de C.trachomatis (BAEHR ET AL.,
1988). Estas diferencas conferem a variagdo antigénica referida anteriormente
(CEVENINI ET AL., 2002). O ARN ribossomal (rRNA) da C.trachomatis contém as
subunidades 23S e 16S.

As bacterias do género C.trachomatis podem apresentar de 7 a 10 cdpias de um
plasmideo criptico (pCT), relativamente bem conservado, com cerca de 7500 pares de
base (pb) (KALMA ET AL.,1999; ORTIZ E SANCHEZ, 2003). O pCT possuem 0ito

grelhas abertas de leitura (ORF- open reading frame), geralmente com mais de 100
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aminoacidos cada uma, intercaladas por pequenas regides ndo codificantes (CEVENINI
ET AL., 2002). O pCT néo ¢ essencial para o ciclo de vida da bactéria, uma vez que
diversos isolados clinicos de C.trachomatis sem o plasmideo ja& foram descritos na
literatura (FARENCENA ET AL., 1997; THOMAS ET AL.,1997; STOTHARD ET AL.,
1998).

1.5. Manifestagdes clinicas da infe¢io por C.trachomatis
1.5.1. Sinais, Sintomas e sequelas a mulher e no recém-nascido

Na mulher, a maioria das infe¢des do aparelho genital sdo assintomaticas (cerca
de 70-80%), mas podem tornar-se sintomaticas. As manifestacdes clinicas sdo as uretrites,
cervicites, bartolinites, endometrites, salpingites, DPI, perihepatites e artrite reativa ou
Sindrome de Reiter (MURRAY ET AL., 2009; ANDREU E NADAL, 2005). Os pacientes
assintomaticos infetados por clamidias sdo um importante reservatorio para a
disseminacéo de C.trachomatis (MURRAY ET AL., 2009).

A infecdo genital no sexo feminino acontece, habitualmente, através de relacédo
sexual com penetracdo, sendo o0 agente depositado na uretra, no endocervix e na vagina
(ROGSTAD, 2008).

O primeiro local anatdmico a ser infetado é geralmente o endocervix, com a
entrada do agente nas células do epitélio escamoso colunar (BRUNHAM & REY-
LADINO, 2005; TAYLOR E HAGGERTY, 2011). A cervicite € um processo muito
frequente entre as mulheres sexualmente ativas, a maioria das vezes pode ser
assintomética ou acompanhada de corrimento vaginal mucopurulento, edema, dor
abdominal ou pélvica, hemorragia pos-coito e/ou distiria (ANDREU E NADAL, 2005;
ROCA, 2007; ORTIZ E SANCHEZ, 2003; CDC, 2010).

A uretrite ou o sindrome uretral agudo é frequentemente associado a cervicite
(BEBEAR E BARBEYRAC, 2009). A cervicite mucopurulenta pode conduzir a pelo
menos trés tipos de complicages: (1) ascender e propagar 0s organismos provenientes do
colo do utero, produzindo DIP; (Il) infecdo durante a gravidez, resultando em parto
prematuro, rutura prematura da membrana, corioamnionite e infecbes puerperais e
neonatais; e (1) com menos evidéncias cientificas, desenvolvimento de neoplasia
cervical (PAAVONEN E KRUSE, 1999).

A infecdo do epitélio escamoso colunar do endocervix por C.trachomatis pode

ascender ao Utero e as trompas de Falopio, causando endometrites e salpingites,
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conduzindo a DIP, cuja sintomatologia pode ser subclinica. Na Europa, a C.trachomatis
é a causa de pelo menos 60% dos casos de DIP (BLACK, 1997; BEBEAR E
BARBEYRAC, 2009). Os sintomas mais comuns da DIP s&o dor abdominal, dispareunia,
corrimento vaginal anormal ou hemorragias e, por vezes calafrios e febre (MANAVI,
2006).

Quando a DIP se agrava, podem formar-se abcessos nas trompas de Fal6pio e nos
ovarios, peritonites pélvicas (CDC, 2014), bem como o sindrome de Fritz-Hugh-Curtis
(SFHC), uma perihepatite observada em simultaneo ou apos salpingite, que pode também
estar associada a infecdo por Neisseria gonorrhoeae, mas € mais comum na infecao por
C. trachomatis (BEBEAR E BARBEYRAC, 2009).

As complicaces a longo prazo da DIP podem levar & formagéo de cicatrizes e
complicacdes reprodutivas graves como, a gravidez ectopica, infertilidade e dor pélvica
cronica (Figura 10) (MANAVI, 2006; ROCA, 2007; BEBEAR E BARBEYRAC, 2009;
REY-LADINO ET AL., 2014; ECDC,2014).
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Figura 10- Infec@o do aparelho genital feminino por C.trachomatis. Adaptado de REY-LADINO ET
AL., 2014,

Segundo Black, a salpingite ndo tratada € a maior causa de infertilidade, referindo
que existem varios estudos que demonstram a associacdo entre a infecdo prévia por
C.trachomatis, sintomatica ou assintomatica, e a gravidez ectopica. Mulheres com
historial de DIP possuem um risco entre sete a dez vezes mais elevado de desenvolverem

gravidez ectopica, do que aquelas que ndo possuem historial de DIP (BLACK, 1997;
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PAAVONEN E KRUSE, 1999; MALHOTRA, 2013; LJUBIN-STERNAK E
MESTROVIC, 2014).

Segundo o CDC em 2014, estimou-se que apds um episodio de DIP 8% das
mulheres desenvolvem infertilidade, apds dois episodios aumenta para 20% e, acresce
para 50% apos trés ou mais episodios (CDC, 2014). Estima-se que 10-20% das mulheres
infetadas por C.trachomatis que desenvolvem DIP, 20% dos casos originam infertilidade,
9% desenvolvem gravidez ectopica e 18% tém dor pélvica (CDC, 2012).

Nos paises desenvolvidos, cerca de 20% das mulheres gravidas apresentam
cervicite causada por C.trachomatis (ROCA, 2007). A infecdo genital por C.trachomatis
¢ a causa mais comum de conjuntivite neonatal e uma das causas mais comuns de
pneumonia na primeira infancia (BLACK, 1997; ORTIZ E SANCHEZ, 2003).

Durante a gravidez a infecdo por C.trachomatis esta associada a rutura prematura
de membranas, parto prematuro, baixo peso a nascenca e/ou aborto espontaneo
(PAAVONEN E KRUSE, 1999).

A infecdo perinatal inicialmente afeta a conjuntiva do recém-nascido provocando
conjuntivite, denominada conjuntivite de inclusdo que se desenvolve entre 5-12 dias apds
0 nascimento, apds a exposicao a C.trachomatis presente no colo do Utero da mae infetada
(50-70% dos casos) (BEBEAR E BARBEYRAC, 2009; SEIMC, 2012). A C.trachomatis
é 0 agente mais frequente de conjuntivite neonatal, ap6s o aparecimento dos sintomas
observa-se uma inflamacgéo da conjuntiva com a presenca de secre¢cdes mucopurulentas
(ROCA, 2007; MURRAY ET AL., 2009; SEIMC, 2012).

A pneumonia aparece em 30 % dos casos ap6s 2-3 semanas do nascimento do
recém-nascido provavelmente por propagacdo da C.trachomatis proveniente da
nasofaringe do neonato visto que, pelo menos 50% das criangas com conjuntivite tém
infecdo nasofaringea (ANDREU E NADAL, 2005; BEBEAR E BARBEYRAC, 2009).
A pneumonia caracteriza-se por uma tosse persistente e por polipneia, em recém-nascidos
com pouco tempo de vida a infecdo pode ser mais grave e relacionar-se com o
aparecimento de apneias (ORTIZ E SANCHEZ, 2003; SEIMC, 2012). O tratamento da
conjuntivite e da pneumonia é dificil, exigindo por vezes internamentos que podem ser
prolongados (BLACK, 1997).

Um estudo com follow-up de 8 anos de criangas que sofreram infecéo respiratoria
por C. trachomatis nos primeiros 6 meses de vida demonstrou um maior desenvolvimento
de asma, bronquites e de transtornos obstrutivos das vias respiratorias (ROCA, 2007;
SEIMC, 2012).
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1.5.2. Sinais, Sintomas e sequelas 0 homem

Cerca de metade dos homens infetados por C.trachomatis ndo apresentam
sintomas. A uretrite ndo gonococica e uretrite pds-gonocdécica sao a apresentacédo clinica
mais comum de infecdo por C.trachomatis nos homens (35-50% dos casos) (BEBEAR E
BARBEYRAC, 2009; MURRAY, 2009; LJUBIN-STERNAK E MESTROVIC, 2014).
Os sintomas desenvolvem-se apds um periodo de incubagdo de 7-21 dias e consistem em
disdria, secregdes uretrais purulentas ou mucopurulentas, com ou sem inflamacao do
meato urinario e, prurido uretral. Outras manifestac@es clinicas sdo a epididimite, orquite,
a prostatite aguda, conjuntivite e o Sindrome de Reiter (uretrites, conjuntivites, artrites e
lesBes cutaneas) (PEIPERT, 2003; ANDREU E NADAL, 2005; BEBEAR E
BARBEYRAC, 2009; LIJUBIN-STERNAK E MESTROVIC, 2014).

A epididimite ou infecdo dos canais deferentes dos testiculos é mais frequente em
jovens sexualmente ativos com menos de 35 anos de idade. A epididimite por
C.trachomatis representam mais ou menos 70% dos casos (BLACK, 1997; STAMM,
2008), sendo a N.gonorrhoeae a que produz os restantes casos e, por vezes alguns jovens
sofrem infecBes concomitantes por ambos 0s organismos. Além disso, a epididimite €
muitas vezes acompanhada por uretrites sintométicas ou ndo (ROCA, 2007). Em homens
homossexuais, a epididimite € muitas vezes produzida por bacilos Gram negativos,
especialmente coliformes, transmitidos atraves de relacGes sexuais anais. Em homens
mais velhos a epididimite é mais frequente devido a outras patologias urologicas
associadas (BLACK, 1997; ROCA, 2007; STAMM, 2008).

A epididimite produzida por C.trachomatis apresenta dor escrotal unilateral,
edema, febre e dor no epididimo. A intensidade do quadro varia muito de caso para caso,
tanto pode ser um caso leve que permite o tratamento em ambulatério, como pode ser um
caso grave que exija hospitalizacdo (ROCA, 2007; STAMM, 2008).

A maioria das infecOes retais por C.trachomatis sdo assintomaticas e ocorrem em
homossexuais ou em mulheres heterossexuais (PEREA E AZNAR, 1996). A maioria dos
casos de proctites sdo causados pelos serotipos D a K, mas por vezes também podem ser
causados pelos serotipos L1 a L3, responséveis pelo LGV (ROCA, 2007; BEBEAR E
BARBEYRAC, 2009). Os sintomas mais frequentes sdo dor perianal, tenesmo retal,
emissdo de secrecOes mucosas e ocasionalmente hemorragias (ROCA, 2007; STAMM,
2008). Os casos causados pelos serotipos L1 a L3 produzem uma proctite ou uma colite
ulcerosa mais grave, por vezes confunde-se clinicamente com a proctite produzida pelo

virus herpes simplex (dor retal grave, tenesmo, hemorragia) e do ponto de vista
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histologico é semelhante & doenca de Crohn (STAMM, 2008). Se estes casos ndo sao
tratados corretamente podem complicar-se e evoluirem para abscessos anoretais e fistulas
perianais. Outra complicacdo possivel é o desenvolvimento de neoplasias retais (WEIR,
2005 CITADO POR ROCA, 2007).

O impacto da infecdo por C.trachomatis na fertilidade masculina é pouco estudada
e 0s estudos existentes sdo inconclusivos (EGGERT-KRUSE ET AL., 1996;
PAAVONEN E EGGERT-KRUSE,1999; TREI ET AL., 2008; OUZOUNOVA-
RAYKOVA ET AL., 2009; MAZZOLI ET AL., 2010). Ainda assim, o risco de
transmissao para 0s seus parceiros sexuais do sexo feminino é uma grande preocupacao,
pois levam a DIP, gravidez ectopica, ou infertilidade (TAYLOR E HAGGERTY, 2011).

1.5.3. Sinais, Sintomas e sequelas comuns a ambos 0s géneros

Tanto em homens como em mulheres, a infegéo genital por C.trachomatis pode
originar uretrites (BLACK, 1997; ROCA, 2007; BEBEAR E BARBEYRAC, 2009). Na
mulher, a uretrite caracteriza-se por disuria, pidria e mic¢do frequente, podendo por vezes
ser confundida com uma infe¢do urinaria (SEIMC, 2012).

Os serotipos éculo-genitais (D-K) de C.trachomatis podem causar proctites em
ambos os géneros (homem e mulher), com uma sintomatologia menos invasiva que a
causada pelos serotipos responsaveis pelo LGV, sendo por vezes assintomatica
(BEBEAR E BARBEYRAC, 2009).

A incidéncia maxima do LGV (serotipos L1 a L3) ocorre frequentemente na
segunda e terceira década da vida, coincidindo com a etapa da vida onde existe uma maior
atividade sexual. A sua incidéncia é baixa nos paises desenvolvidos, e tem vindo a
diminuir em todo o0 mundo, mas continua endémica em muitos paises especialmente em
Africa, Asia, América do Sul e em diversas zonas do Caribe (PEREA E AZNAR, 1996;
ROCA, 2007; STAMM, 2008). Nos paises desenvolvidos o LGV ¢é mais frequente nos
homens, ocorre especialmente em homossexuais e manifesta-se maioritariamente como
uma proctite, também pode ocorrer em pessoas que estiveram em zonas endémicas. Na
sua forma classica de LGV, a lesdo inicial, quando existe, normalmente aparece entre trés
dias a quatro semanas de incubacdo ap0s o0 contdgio e consiste numa pequena lesdo
vesicular indolor, papular ou ulcerada e rodeada por um halo eritematoso (PEREA E
AZNAR, 1996). A leséo aparece normalmente no local da infe¢éo, por exemplo, no pénis,
glande, escroto, vagina e vulva (MURRAY ET AL.,2009). Esta lesdo inicial pode também

ser intrauretral, cervical ou retal provocando uretrites, cervicites ou proctites (SEIMC,
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2012). O paciente pode apresentar febre, cefaleias e mialgias mas, geralmente a lesdo
passa despercebida especialmente nas mulheres, curando-se rapidamente sem deixar
cicatrizes e em poucos dias (ANDREU E NADAL, 2005; MURRAY ET AL., 2009).

A segunda fase da infecdo produz-se dias ou semanas depois da les@o primaria.
Esta fase é marcada pela inflamacéo e inchaco dos ganglios linfaticos que drenam o local
da infecdo, de modo que, 2 a 12 semanas depois do contagio aparecem linfadenites
geralmente na regido inguinal, que consiste no aumento progressivo de tamanho dos
ganglios linfaticos, seguido pelo desenvolvimento de periadenites e adenopatias (ROCA,
2007; MURRAY ET AL., 2009). As adenopatias sdo geralmente dolorosas, apresentam
uma massa inflamatéria denominada bubdes inguinais, que podem drenar de forma
espontanea e dar lugar a fistulas (ANDREU E NADAL, 2005; ROCA, 2007; MURRAY
ET AL., 2009). As manifestacdes sistémicas sdo febre, calafrios, anorexia, cefaleias,
mialgias, artralgias e em algumas ocasides pode produzir meningite, encefalites e
hepatites. Nesta fase é onde a maioria dos homens sdo diagnosticados, as mulheres néo
sdo diagnosticadas porque na maioria das vezes afeta os ganglios iliacos ou perirretais
profundos de forma unilateral, mais de metade dos casos apresentam sintomas
inespecificos e/ou dor abdominal (MURRAY ET AL., 2009; MARTINEZ ET AL., 2010;
SEIMC, 2012).

A terceira fase envolve complicacdes mais graves, como fistulas e estenoses
coloretais cronicas, hipertrofia dos 6rgdos genitais, elefantiase e infertilidade (BLACK,
1997; ROCA, 2007; MARTINEZ ET AL., 2010; SEIMC, 2012; CDC, 2014).

A Tabela 1 resume as manifestacdes clinicas e complicagdes da infecdo por
C.trachomatis e os respetivos serotipos (SEIMC, 2012).
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Tabela 1- Serotipos de C.trachomatis e sua associagdo coma patologia/sequelas humana. Adaptado de
SEIMC, 2012.

. Doenca Formas de .
Serotipos Humana Transmissio Patologia/Sequelas
Baixas condicbes Conjuntivite/Fibrose da conjuntiva e
A B/BaeC Tracoma higiénicas, contacto .
= N cornea
mao-olho, fomites
Uretrites, cervicites, salpingites,
endometrites,
D/Da, E, F, Infecédo . Bartolinites, PID, infertilidade,
G, H | la, I ital Sexual e perinatal id - ntivite d
Iae K oculogenita gravidez ectdpica, conjuntivite de
inclusdo neonatal e pneumonia
neonatal
Linfogranuloma venéreo ou
Linfogranulom Doenca de Nicolas-Favre
L1, L2 L3 3 Veneéreo Sexual

Proctites

1.6. Associacao da C.trachomatis com outros microrganismos
1.6.1. Associagdo com Neisseria gonorrhoeae

As infecdes genitais originadas por N. gonorrhoeae sdo a segunda IST bacteriana
com maior prevaléncia mundial a seguir as infe¢des originadas por C.trachomatis. Nos
EUA, por ano séo estimados cerca de 820 mil novos casos de infe¢fes por N. gonorrhoeae
(CDC, 2014).

As infecdes uretrais causadas por N. gonorrhoeae nos homens produzem sintomas
gue causam a procura rapida de tratamento para evitar sequelas, mas muitas vezes ndo a
tempo de evitar a transmissdo aos seus parceiros. Entre as mulheres, as infecdes
gonocécicas sdao comumente assintomaticas ou podem ndo produzir sintomas
reconheciveis até que as complicacdes (por exemplo, DIP) ocorram (CDC, 2014).

A co-infecdo genital por estes dois agentes a C.trachomatis e N. gonorrhoeae é
frequente (MALHOTRA ET AL., 2013).

O diagndstico da infecdo por N. gonorrhoeae deve ser feito a todas as pessoas em
risco ou suspeita de gonorreia. Os homens com suspeita de uretrite ou uretrite confirmada
e as mulheres com cervicite ou suspeita de DIP devem realizar o diagndstico através de
NAAT (Nucleic acid amplification tests) em esfregacos vaginais, esfregacos uretrais e na
urina para a infecao por C.trachomatis e N. gonorrhoeae (CDC, 2014).

A prevaléncia da gonorreia varia muito entre as comunidades e as populagdes, 0s
prestadores de cuidados de saude devem considerar sempre a epidemiologia local na

tomada de decisdes de rastreio (USPSTF, 2005). O rastreio é recomendado apenas para
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aqueles que estdo em maior risco de infe¢do como: mulheres sexualmente ativas < 25
anos, com novos ou multiplos parceiros sexuais, gravidas, infecGes anteriores de
gonorreia, outras IST, trabalhadoras do sexo e uso de drogas ilicitas, mulheres em certos
grupos demograficos e para aqueles que vivem em comunidades com alta prevaléncia da
doenga (USPSTF, 2005; CDC, 2014).

Outro grupo da populagdo que se encontra em alto risco de infecdo por gonorreia
sdo os HSH (MAYER ET AL., 2012). Este grupo heterogéneo de homens apresentam um
tipo de comportamentos variados, identidades e necessidades de cuidados de salde
variados. Alguns HSH estdo em alto risco de infe¢do por VIH e outras IST’s, por causa
da suscetibilidade da mucosa retal para certos agentes patogénicos e, devido aos seus
maltiplos parceiros sexuais (CDC, 2014).

A infecdo por N. gonorrhoeae em HSH tem sido associada a varios fatores de
risco, incluindo a busca de parceiros on-line e uso de substancias em particular o uso de
metanfetaminas (NEWMAN ET AL., 2012).

Num estudo realizado por Park et al., a prevaléncia de N. gonorrhoeae faringea
foi de 7,3 % e de C.trachmatis também na mesma localizacdo foi de 2,3% em HSH
(PARK ET AL., 2012). Num outro estudo, a prevaléncia de N. gonorrhoeae retal foi de
5,4% e a prevaléncia de C.trachmatis retal foi de 8,9% em HSH (CDC, 2012).

A infecéo retal por N. gonorrhoeae ou por C.trachomatis tem sido associado a um
risco maior para a seroconversdao do VIH entre os HSH (BERNSTEIN ET AL., 2010;
CDC, 2014).

O rastreio destas duas IST’s, N. gonorrhoeae e de C.trachomatis nos HSH pode
oferecer uma intervencao eficaz em termos de custos, visto que as taxas de gonorreia retal
estdo a aumentar entre os HSH (CHESSON ET AL., 2013; CDC, 2014).

1.6.2. Associagdo com o virus da imunodeficiéncia humana

A infecdo por C.trachomatis facilita a transmissdo do VIH. Em geral, as IST’s
aumentam o risco de transmissdo do virus e normalmente estdo associadas a sintomas
mais graves e precoces em individuos infetados pelo VIH (SILVA ET AL., 2012;
MALHOTRA ET AL., 2013).

A presencga de IST, ulcerativas ou ndo ulcerativas, pode elevar quer o risco de
infecdo, quer a transmissdo do VIH de trés a dez vezes, dependendo do tipo e da etiologia
da IST (SILVA ET AL., 2012). As IST’s responsaveis por Ulceras como a sifilis, herpes

genital, entre outras, tém sido apontadas como co-fatores importantes na transmisséo do
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VIH. No entanto, vérios estudos tém demonstrado evidéncia epidemioldgica do papel das
IST’s ndo ulcerativas, como é o caso da infe¢cdo por C.trachomatis, no aumento da
suscetibilidade para a infecdo pelo VIH (PAAVONEN, 1996; FLEMING E
WASSERHEIT, 1999; MILLER, 2006; SCOTT ET AL., 2008; SILVA ET AL., 2012).

A epidemiologia combinada destas infecdes em parte pode ser devido ao facto das
IST, incluindo a C.trachomatis e o VIH apresentarem fatores de risco comuns tais como,
um comportamento sexual de risco. A C.trachomatis e o VIH tém uma inter-relagéo
independentemente dos fatores de risco comum a todas as IST’s. A possivel inter-relacao
entre a infecdo pelo VIH e a C.trachomatis inclui: 0 mecanismo intracelular invasivo da
C.trachomatis que pode causar danos substanciais no epitélio genital e deste modo pode
facilitar a infecdo por VIH, e as altera¢cGes imunoldgicas devido a infecdo por VIH que
podem favorecer a infecdo por C.trachomatis (MALHOTRA ET AL., 2013). Por outro
lado, a imunossupressdo causada pelo VIH pode levar a condicbes mais graves e
agressivas da infecdo por C.trachomatis como a DIP em individuos seropositivos
(MALHOTRA ET AL., 2013; BHATTAR ET AL., 2013).

Na tentativa de perceber a prevaléncia da co-infecdo por C.trachomatis e
N.gonorrhoeae em HSH com diagnostico recente de VIH versus HSH com teste de VIH
negativo, Scott et al., recorrendo a varios testes entre eles: o teste de pesquisa de
anticorpos, o teste confirmatdrio de imunofluorescéncia para a pesquisa de VIH e, por
fim o teste de amplificacdo de acidos nucleicos (NAATSs- Nucleic acid amplification tests)
para a pesquisa de C.trachomatis e N.gonorrhoeae, realizaram um estudo com uma
populacdo de gays e bissexuais numa clinica de DST em S&o Francisco entre Janeiro de
2004 e Dezembro de 2006. Os HSH foram testados para a C.trachomatis e N.gonorrhoeae
através de esfregacos retais, faringeos e uretrais baseados em comportamentos sexuais de
risco, independentemente do uso de preservativo ou ndo. Num total de 6864 HSH testados
para a infecdo por VIH a média de idades foi de aproximadamente 34 anos, a etnia mais
comum foram os brancos, seguidos por hispanicos, asiaticos e Afro-americanos. Trés por
cento (205 de 6864) de HSH foram classificados como tendo um diagndstico recente de
infecéo pelo VIH (SCOTT ET AL., 2008).

Os HSH com diagnostico recente de infe¢do pelo VIH quando comparados com
0s HSH com diagnostico de VIH negativo apresentarem uma prevaléncia de infecdo por
N.gonorrhoeae de 25,9% [53 de 205] vs. 10,9% [728 de 6659] e de C.trachomatis de
18,5% [38 de 205] vs. 7,8% [518 de 6659]), ou seja, cerca de 2 vezes superiores. A infecdo

retal por N.gonorrhoeae foi 3,7 vezes mais comum (13,7% [28 de 205] versus 3,7% [246
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de 6659) e a infecdo por C.trachomatis no mesmo local anatomico foi de 3,9 vezes mais
comum (17,1% [35 de 205] vs. 4,3% [289 de 6659]) em HSH com diagnostico recente de
infecdo pelo VIH. Entre os HSH com diagnostico recente de infe¢do por VIH cerca de
52,8% (28 de 53) dos pacientes infetados por N.gonorrhoeae e, cerca de 92,1% dos
pacientes infetados por C.trachomatis tiveram uma infecéo retal (SCOTT ET AL., 2008).

No geral, 37,5% (77 de 205) de HSH com diagndstico recente de infecdo pelo
VIH teve uma infecdo por N.gonorrhoeae ou C.trachomatis em um ou mais locais
anatomicos em comparacdo com 16,6% (1,109 de 6659) dos HSH néo infetados pelo
VIH.

Podemos concluir que, o diagndstico precoce do VIH e o tratamento das IST como
a infegdo por C.trachomatis em individuos com comportamentos de alto risco torna-se
cada vez mais importante para prevenir e evitar a morbilidade associada com a doenca
bem como, as suas consequéncias clinicas devastadoras (SCOTT ET AL., 2008;
MALHOTRA ET AL., 2013; BHATTAR ET AL., 2013).

1.7. Diagnostico laboratorial da infecdo por C.trachomatis

Até ao inicio dos anos 80, o principal método de diagnoéstico da infecdo por
C.trachomatis foi o cultivo celular, mas com o tempo foram substituidas por outras
técnicas mais simples, mais rapidas e que permitiam mais fluxo de trabalho (SEIMC,
2012).

Nessa altura, apareceram 0s primeiros ensaios de pesquisa de antigénios por
imunofluorescéncia usando anticorpos monoclonais e técnicas de ensaios
imunoenzimaticos (EIE), por serem tdo simples chegaram a ter uma grande aceitacdo. Na
década de 90 apareceram técnicas mais sofisticadas como a técnica de hibridacdo de
acidos nucleicos (BLACK, 1997; SEIMC, 2012). Mas o grande desenvolvimento do
diagnéstico da infecdo por C.trachomatis foram as técnicas de amplificacdo dos acidos
nucleicos (NAAT), que permitiram um fluxo de trabalho elevado, com uma excelente
sensibilidade e especificidade, facilitando assim, a introdugéo do rastreio para a infegédo
por C.trachomatis na populagdo sexualmente ativa (SEIMC, 2012).

Os testes laboratoriais para a detecdo de C.trachomatis dividem-se em dois
grandes grupos, os testes culturais e os testes ndo-culturais (MANAVI, 2006; CDC,
2014).
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1.7.1. Recolha e transporte de amostras

A qualidade do diagndstico laboratorial da infecdo por C.trachomatis esta
diretamente associado a uma colheita e transporte bem executados e & sua preservagdo
(BLACK, 1997; CDC, 2002; MALHOTRA ET AL., 2013). Diversos estudos tém
demonstrado que a sensibilidade e especificidade dos testes de diagndstico para a
C.trachomatis estdo diretamente relacionados com adequacgéo da amostra. A inexisténcia
de uma boa amostra continua a ser um problema grave em muitos programas de rastreio
e em estudos de investigacdo (BLACK, 1997; MALHOTRA ET AL., 2013).

Sendo as bactérias do género Chlamydia parasitas intracelulares obrigatorios, é
necessario que as amostras sejam provenientes dos locais anatémicos eventualmente
infetados (por exemplo: uretra, vagina, faringe, reto), sendo adequadas amostras que
contenham células epiteliais infetadas. As amostras que contenham secrecGes ou
exsudados mucopurulentos ndo sdo adequadas (BLACK, 1997; MURRAY ET AL.,
2009).

A colheita de amostras de endocervix, tanto para testes culturais como néo
culturais, deve ser realizada com espéculo. A colheita de amostras para cultura de
C.trachomatis € um procedimento invasivo exigindo a insercdo de uma zaragatoa ou
escova citoldgica de 2-3 cm dentro da uretra masculina ou 1-2 cm no canal endocervical
em profundidade, seguido de duas ou mais rotacdes suficientes para recolher células
epiteliais (CDC, 2014). Apds a recolha, as amostras devem ser armazenadas hum meio
de transporte apropriado, tais como tampdo de glutamato ou de fosfato-sacarose,
suplementado com aminoglicosideos e antifingicos para eliminar a colonizacao
bacteriana (PEREA E AZNAR, 1996; CDC, 2014).

Sendo Chlamydia spp.um microrganismo instavel, é necessario que as amostras
sejam processadas no prazo de 24/48 horas apds a sua recolha e se mantenham a 4 °C
durante esse periodo de tempo. A conservacdo das amostras por periodos mais
prolongados deve ser feita a - 70 °C, mantendo assim a sua viabilidade durante dois anos
(PEREA E AZNAR, 1996; CDC, 2014).

A utilizagéo de novos testes moleculares tais como, os NAAT, permite o teste em
amostras tradicionais, tais como esfregacos endocervicais e uretrais, como também em
amostras vaginais e urina, evitando assim procedimentos invasivos que exijam um exame
especular. Além disso, as amostras de urina em homens podem agora ser testadas, em vez

de esfregacos uretrais invasivos (GAYDOS, 2013).
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Segundo as recomendacgdes do CDC, o uso de exsudados vaginais tem 0 mesmo
valor que os exsudados endocervicais e 0 uso da urina tem o0 mesmo valor dos exsudados
uretrais, sendo recomendado o uso de exsudados vaginais nas mulheres e urina nos
homens (CDC, 2014). O uso deste tipo de amostras nao-invasivas tem-se expandido para
varios tipos de locais em que o rastreio pode ser realizado. Outro potencial avanco,
suscetivel de aumentar os rastreios em mulheres € a utilizacdo de amostras vaginais auto-
recolhidas pelo paciente (WIESENFELD ET AL., 2001 CITADO POR GAYDOS, 2013).
Vaérios estudos tém demonstrado que, as amostras vaginais auto-recolhidas sdao bem
aceites pelas mulheres e sdo altamente sensiveis e especificas para a detecdo da
C.trachomatis (SCHACHTER ET AL., 2005; CHERNESKY ET AL., 2005).

1.7.2. Caracteristicas dos testes utilizados
1.7.2.1. Cultivo Celular

O cultivo celular durante muitos anos representou o “gold standard” para o
diagnostico da infecdo por Chlamydia por apresentar uma especificidade entre 85-100%
(BEBEAR E BARBEYRAC, 2009).

No entanto, ndo é um método apropriado para o diagndstico de rotina, por ser
menos sensivel que os NAATS, apresentarem diversas exigéncias técnicas ndo acessiveis
a todos os laboratérios, pessoal especializado, elevado tempo de resposta e condicGes de
armazenamento e transporte rigorosos (ARRAIZ ET AL., 2008).

Hoje em dia, € mais utilizado em laboratérios de investigacdo, em questdes
médico-legais tais como, violacGes, abuso de menores, estudos de genotipagem e testes
de sensibilidade aos antibiéticos (BLACK, 1997; ARRAIZ ET AL., 2008; BEBEAR E
BARBEYRAC, 2009; LIUBIN-STERNAK E MESTROVIC, 2014).

Os cultivos celulares mais utilizados séo as células de McCoy em monocamada
mas, existem outros tipos cultivos celulares também utilizados (rim de macaco, células
HeLa e células HEp-2) (MANAVI, 2006; GAYDOS, 2013).

O método depende de uma inoculagdo de amostras em monocamada de células
suscetiveis & C.trachomatis. Posteriormente as células infetadas desenvolvem corpos de
incluséo intracitoplasmaticos que contém uma grande quantidade de CE e CR e ap0s 48-
72 horas, sdo reveladas por coloragéo de fluorescéncia direta com anticorpos monoclonais
(FDA) contra a proteina da membrana externa (MOMP) da C.trachomatis. Podem

também ser usadas outras colora¢fes como a iodina ou 0 Giemsa, menos dispendiosas,
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mas também menos sensiveis. As desvantagens deste método incluem a sua baixa
sensibilidade e dependem da experiéncia laboratorial (BLACK, 1997; MANAVI, 2006;
LJUBIN-STERNAK E MESTROVIC, 2014).

1.7.2.2. Pesquisa de anticorpos anti-C. trachomatis

Para a pesquisa de anticorpos anti- C.trachomatis no soro existem duas técnicas
mais usadas: a imunofluorescéncia indireta (IFI) e a microimunofluorescéncia (MIF). A
IFI e a MIF sdo as duas técnicas aceites como referéncia para determinacao de anticorpos
especificos anti-C. Trachomatis (Jones, et al., 2003). Existe ainda outra técnica utlizada
que sdo os ensaios imunoenzimaticos (EIE) (MANAVI, 2006; CDC, 2014).

A técnica IFI é o Unico teste que utiliza como antigénio células McCoy infetadas
com o serotipo L2 de C.trachomatis, todas as inclusdes celulares funcionam como
antigénio, em contraste com o teste MIF, que apenas os CE atuam como antigénios. O
teste IFI deteta anticorpos de género especificos, os anti-LPS, bem como os anticorpos de
espécie especificos, os anti-MOMP (JONES ET AL., 2003).

A MIF ¢ a unica técnica serologica que tem sido o teste “gold standard” para a
detecdo de anticorpos para a C.trachomatis. A MIF é (til para estudos populacionais, mas
ndo é utilizada para o diagnoéstico de C. trachomatis na doenca ocular ou urogenital.
Contudo tem sido amplamente utilizado para o diagndstico de C. pneumoniae (GAYDOS,
2013).

A MIF pode ser usada para distinguir anticorpos a partir de espécies diferentes,
ou seja, é a Unica técnica que deteta anticorpos de espécie e serotipos especificos,
permitindo assim, a diferenciacdo dos diferentes serotipos da espécie C.trachomatis
(BLACK, 1997; GAYDOS, 2013).

A MIF utiliza os CE como antigénios dos diferentes serotipos de C.trachomatis,
quer isoladamente, quer em combinacdo de grupos relacionados epidemiologicamente A-
C, D-K, L1-L3, ou uma mistura de todos os serotipos (PEREA E AZNAR, 1996). Deteta
IgG, IgM e IgA tanto em soro como em secrecfes. A sua principal aplicacdo é o
diagndstico das pneumonias infantis e nos primeiros episodios de infegdo genital, cujo
caso se verifique seroconversdao (PEREA E AZNAR, 1996).

Os EIE utilizam anticorpos monoclonais ou policlonais para o LPS. O seu tempo
de execucdo é de algumas horas e séo aplicaveis a analise de numerosas amostras. Hoje
em dia, tem sido utlizada em testes rapidos, com um tempo de execucdo de 30-40 minutos,

com uma boa especificidade, mas com uma sensibilidade moderada (CDC, 2002). Por ser
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uma técnica simples, objetiva e automatizada, tem sido a técnica de eleicdo em
laborat6rios com poucos recursos que ndo podem implementar técnicas moleculares
(SEIMC, 2012).

A sensibilidade dos EIE é baixa, podendo produzir resultados falsos positivos
devido aos anticorpos reagirem de forma cruzada com outras espécies do género
Chlamydia (MANAVI, 2006; SEIMC, 2012).

No caso do LGV, estas técnicas podem ser Uteis para o seu diagnostico, visto que,
0s pacientes infetados apresentam uma importante resposta humoral que pode ser
detetada mediante provas de fixacdo do complemento (FC), MIF e EIE (MURRAY ET
AL., 2009). A prova de FC é contra o antigénio LPS especifico de género. Por tanto, um
resultado positivo (aumento de quatro vezes do titulo) é muito sugestivo de LGV, a
confirmacdo efetua-se mediante a técnica MIF. Tanto FC como EIE sdo especificos de
género. As vantagens destas técnicas € que sdo menos complicadas do ponto visto técnico.
No entanto, os resultados devem ser confirmados através de técnicas de MIF (MURRAY
ET AL., 2009).

1.7.2.3. Pesquisa de antigénios de C.trachomatis por
Imunofluorescéncia direta

Existem varios métodos disponiveis para a pesquisa de antigénios no diagndstico
da infecdo por C.trachomatis com diferentes abordagens: o teste da imunofluorescéncia
direta (IFD) e o teste imunoenzimatico (ELISA- Enzyme-Linked Immunosorbent Assay)
(MURRAY ET AL., 2009; LIUBIN-STERNAK E MESTROVIC, 2014). Estos métodos
eram bastante populares antes de aparecerem as técnicas de NAAT automatizadas, que
sdo muito mais sensiveis e especificas. Hoje em dia, a pesquisa de antigénios perderam
grande parte do seu valor e aos poucos deixaram de ser utilizadas. Em Espanha no ano de
2013 foram retiradas do mercado.

A IFD é uma técnica rapida, sensivel e especifica, facil de realizar e com custos
menores que o cultivo celular, especialmente em amostras que contenham <10 CE, esta
é subjetiva e pouca pratica quando o volume de amostras € muito grande. A IFD é uma
técnica relativamente répida (cerca de 30 minutos) e ndo necessita de condigdes rigorosas
no transporte de amostras (PEREA E AZNAR, 1996; BLACK, 1997; MANAVI, 2006;
SEIMC, 2012; LJUBIN-STERNAK E MESTROVIC, 2014). Embora a IFD seja uma
técnica rapida, esta metodologia requer uma avaliagdo microscopica (microscopio de

fluorescéncia), um equipamento de elevado custo, requer pessoal altamente treinado e
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experiente. Este método é, portanto, recomendado a laboratorios de baixo volume
(BLACK, 1997; CDC,2002; MALHOTRA ET AL., 2013).

A IFD utiliza anticorpos monoclonais anti-LPS ou anti-MOMP dos CE, marcados
com isotiocianato fluoresceina, em esfregacos citoldgicos. A IFD € a Unica técnica de
diagnostico disponivel, que permite a avaliacdo simultanea da adequacdo da amostra
através da visualizacdo das células epiteliais presentes nos esfregacos citolégicos
(BLACK, 1997; MALHOTRA ET AL., 2013; LJUBIN-STERNAK E MESTROVIC,
2014).

Os anticorpos monoclonais anti-LPS utilizados em certos kits comerciais sdo
menos especificos para a C.trachomatis, por reagirem de forma cruzada com o LPS de
praticamente todas as espécies de bactérias do género Chlamydia, quando comparados
com os anticorpos anti-MOMP, devido a distribuicdo desigual de LPS sobre a superficie
dos CE (BLACK, 1997; CDC, 2002; MURRAY ET AL.,2009; SEIMC, 2012).

A sensibilidade e especificidade da IFD que utilizam anticorpos da MOMP ¢é de
80-90% e 98-99 %, respetivamente, quando comparadas com o cultivo celular
(MALHOTRA ET AL., 2013; LJUBIN-STERNAK E MESTROVIC, 2014).

A ELISA é uma técnica que permite processar um grande volume de amostras,
usam anticorpos mono ou policlonais contra o LPS, sdo menos sensiveis e especificas que
a IFD, especialmente se a prevaléncia da infecdo for baixa e, requerem varias horas para
a sua realizacdo (PEREA E AZNAR, 1996; CDC, 2002).

Os métodos de pesquisa de antigénios sdo muito eficazes para o diagnostico das
infecBes sintomaéticas, mas, para pacientes assintomaticos e principalmente em jovens nao
sdo tdo eficazes. Os métodos imunoenzimaticos de fécil e répida execugdo tém um
diagnostico limitado devido a sua baixa sensibilidade (PEREA E AZNAR, 1996). A
selecdo do método de diagnéstico depende da disponibilidade e da experiéncia do
laboratério, bem como, da localizacdo e prevaléncia da infecdo na populacéo estudada
(PEREA E AZNAR, 1996).

1.7.2.4. Hibridac&o de acidos nucleicos
Estes testes utilizam sondas de ADN marcadas com fluorcromo, geralmente
medem a presenca de uma sequéncia especifica de espécie do ARN ribossomal 16S. A
vantagem destes testes € que ndo € preciso amplificar os acidos nucleicos, o que torna
estes testes em estudos rapidos e relativamente baratos (BLACK, 1997; MURRAY ET
AL., 2009).
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Existem dois tipos de ensaio de hibridacdo de acidos nucleicos aprovados pela

FDA para a C.trachomatis e N. gonorrhoeae: o0 Gen-Probe PACE® 2 e o Digene Hybrid

Capture © Il (CDC, 2002). O desempenho destes testes € comparavel aos melhores
métodos de pesquisa de antigénios e de cultivo celular (BEBEAR E BARBEYRAC,
2009).

O teste PACE 2 (Probe Assay Chemiluminescence Enhanced) é provavelmente o
teste mais comumente usado para o diagnéstico da C.trachomatis nos laboratorios de
Saude Publica dos EUA. Este ensaio utiliza uma sonda de ADN quimioluminiscente.
Quando os hibridos ADN/rRNA se formam ha uma resposta quimioluminiscente que é
detetado quantitativamente por um luminémetro (BLACK, 1997, MALHOTRA ET

AL.,2013). O Digene Hybrid Capture © Il é baseado numa amplificacdo de sinal. A
sensibilidade deste método é substancialmente mais elevado que a do teste de PACE 2 e
é comparavel aos NAATs (BEBEAR E BARBEYRAC, 2009).

Uma das vantagens deste tipo de técnicas é a capacidade de armazenamento e
transporte das amostras por <7 dias sem refrigeracdo, antes da rececdo das amostras e
ensaios por parte do laboratorio (CDC, 2002). Outra vantagem deste tipo de testes € o
fato de serem um sistema totalmente automatizado, com capacidade de processamento de
numerosas amostras num curto espago de tempo, mas com uma sensibilidade inferior &
dos NAATs (SEIMC, 2012).

1.7.2.5. Testes de amplificacdo de &cidos nucleicos

O desenvolvimento de testes baseados na amplificacdo de acidos nucleicos
(NAAT) é o mais importante avanco tecnoldgico no diagndéstico laboratorial da infecao
por C.trachomatis, desde do desenvolvimento do cultivo celular (BLACK,1997; SEIMC,
2012; MALHOTRA ET AL., 2013).

Os NAAT amplificam e detetam as sequéncias de acidos nucleicos que sdo
especificos para o organismo em estudo (MANAVI, 2006; CDC, 2014). Semelhante a
outros testes ndo- culturais, os NAAT nédo exigem organismos viaveis (CDC, 2002; CDC,
2014). A sua sensibilidade elevada (sensibilidade superior a 90% e especificidade de mais
de 99%) € atribuivel a sua capacidade de produzir um sinal positivo a partir de uma Unica
copia do alvo genético a amplificar (CDC, 2002; MANAVI, 2006; CDC, 2014) e,
oferecem a oportunidade de utilizar amostras ndo-invasivas, como a primeira urina, e

amostras vaginais, permitindo assim, a aderéncia de individuos assintomaticos ao rastreio
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destas infe¢cbes (BLACK, 1997; MANAVI, 2006; MALHOTRA ET AL., 2013; CDC,
2014).

Os NAAT sdo considerados o novo padrdo de ouro para o diagnostico das infecdes
por C.trachomatis (SEIMC, 2012), sendo o Unico teste ndo-cultural recomendado pelo
CDC como teste de rotina (CDC, 2014).

Segundo Chernesky, os NAAT podem ser (teis para os rastreio devido & sua
sensibilidade elevada e possibilidade de recolha de amostra ndo-invasiva (CHERNESKY,
2002). Desde da introducdo destes testes (NAAT), muitas intervencdes de rastreio tém
sido conduzidas e avaliadas. No entanto, existem um certo nimero de problemas se esses
diagnosticos sdo implementados na prética clinica do dia-a-dia em larga escala ou em
programas de rastreio na comunidade.

Em primeiro lugar, serdo necessarios varios locais onde a populacdo se possa
dirigir para fazer o teste, 0 que acarreta custos elevados (CHERNESKY, 2002).

Em segundo lugar, os testes de diagndstico tém valores diferentes dependendo das
caracteristicas da populacdo a que sdo aplicados, variando o valor preditivo positivo em
funcdo da prevaléncia da doenca. Nestas situacdes, para evitar um diagnostico falso
positivo é recomendado a repeticdo do ensaio mas de preferéncia por uma técnica
diferente. No entanto, na pratica clinica, um unico resultado positivo é na maioria das
vezes considerado como indicativo de que um individuo esté infetado (GARROW ET
AL., 2002).

Em terceiro lugar, prende-se com o fato de problemas de reprodutibilidade dos
testes, sendo necessario a confirmacdo quando um resultado é indeterminado ou perto do
ponto de cut-off. Um resultado positivo de fraca intensidade, é indicador de um baixo
namero de microrganismos na amostra (VERHOEVEN ET AL., 2003).

Em quarto lugar, prende-se com a precisdo do diagndstico que pode ser afetada
com possiveis contaminagfes durante o processo laboratorial. Em quinto lugar, relaciona-
se com o fato de que ndo e claro que uma quantidade muito pequena de ADN de
Chlamydia signifique sempre uma infecgdo, visto que os NAAT podem identificar ADN
residual a partir de uma infecdo depurada ou tratada, ADN de microrganismos nao viaveis
ou ADN em quantidades tdo reduzidas que ndo produzem infecdo (VERHOEVEN ET
AL., 2003).

Segundo o relatério do CDC Screening Tests To Detect Chlamydia trachomatis
and Neisseria gonorrhoeae Infections — 2002, é recomendado a confirmacéo de todos 0s

NAAT positivos para C.trachomatis quando o valor preditivo positivo do teste for <90
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por cento. O CDC nesse mesmo relatdrio sugere varias estratégias possiveis de
confirmacéo que incluem: um teste com uma segunda amostra com um NAAT diferente
que tenha sensibilidade igual ou superior ao primeiro teste; realizar um NAAT diferente
que tenha sensibilidade igual ou superior ao primeiro teste, com um alvo diferente e uma
sequéncia de acidos nucleicos diferentes da amostra original; a repeticdo do teste na
amostra original, e contatar o paciente para um novo teste (CDC, 2002).

Existem vérios tipos de NAAT que podem ser aplicados para o diagndstico
laboratorial da infecdo por C.trachomatis, a técnica mais conhecida é a técnica de PCR,
a PCR em tempo real, a técnica de transcription mediated amplification (TMA) e a
técnica de strand displacement amplifiction (SDA) (BEBEAR BARBEYRAC, 2009;
MALHOTRA ET AL., 2013).

A PCR pode ser de género, espécie, grupo, ou de estirpe especifica dependendo
do desenho dos primers. Os genes alvo para diagnostico da C.trachomatis sdo os genes
que codificam para as MOMP, o plasmideo enddgeno, o gene da fosfolipase e o gene 16S
e 23S do rRNA (BEBEAR E BARBEYRAC, 2009; MALHOTRA ET AL., 2013). O uso
da PCR em tempo real possui diversas vantagens incluindo, a pequena quantidade de
amostra que necessita para analisar, a capacidade de reproduzir rapidas respostas e dados
precisos e a capacidade para analisar mais do que um gene de cada vez (FRAGA ET AL.,
2008).

Ao contrario das técnicas de PCR, as técnicas de TMA e de SDA s&o isotérmicas,
ndo necessitam de termocicladores e possuem a vantagem de apresentarem um menor
tempo de reacdo (MANAVI, 2006).

Estes ensaios sdo automatizados e podem ser utilizados em programas de rastreio
no diagnostico da C.trachomatis e N.gonorrhoeae na mesma amostra. A principal
desvantagem dos NAAT sdo o0s custos e 0 seu desempenho reduzido na presenca de
inibidores (estrogénios, os nitratos, os cristais) (MANAVI, 2006; BEBEAR E
BARBEYRAC, 2009).

Em 2006, uma nova variante de C.trachomatis pertencente ao serotipo E, com
uma delecdo de 377pb no pCT, foi descrita na Suécia, onde foi reportada em elevadas
proporcdes (10-65%) em pacientes infetados. Atualmente, ndo ha evidéncias de que essa
variante se tenha espalhado para o resto da Europa (BEBEAR E BARBEYRAC, 2009;
SEIMC, 2012). Esta variante, dificilmente e detetada através de NAAT que utilizem essa
regido como regido alvo, mas pode ser detetada através de outras regides, como as dos
genes codificadores das MOMP, ou do gene rRNA (BEBEAR E BARBEYRAC, 2009).
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A meta para o futuro é a de melhorar o diagnostico das IST’s por meio de testes
multiplex, nomeadamente a tecnologia de ADN microarrays (BEBEAR E
BARBEYRAC, 2009).

No nosso estudo a identificacdo da infecdo por C.trachomatis foi feita através do
teste de amplificacdo de acidos nucleicos (NAAT).

O diagnostico das amostras bioldgicas recolhidas foi realizado por PCR em tempo
real utilizando o ensaio Anyplex™ CT/NG Real-time Detection (Seegene, Coreia), 0
aparelno MICROLAB Nimbus IVD e o Real-time PCR System CFX96 ™ (Seegene,

Coreia).

1.8. O papel da Saude Publica no controlo da infecdo por
C.trachomatis

Devido & elevada frequéncia da infecdo por C.trachomatis, as suas caracteristicas
clinicas e o tipo de populagdo afetada, os programas de rastreio baseados na melhoria da
prevencdo e do controlo da infegdo por C.trachomatis devem ser destinados a individuos
jovens sexualmente ativos em situacdes ou praticas de risco relacionados com a aquisicao
ou transmissdo de IST, pessoas com manifestacbes clinicas (sinais ou sintomas)
sugestivas de IST, parceiros sexuais de pessoas infetadas com alguma IST, pessoas com
IST e VIH e a mulheres gravidas com alguma IST (ECDC, 2009).

1.8.1. Atividades para o controlo da infecdo por C.trachomatis na
Europa

Para varios paises da UE a infecdo por C.trachomatis € uma prioridade para a
prevencdo e controlo de doencas infeciosas. A C.trachomatis é a infe¢do bacteriana mais
comumente relatada na UE, afeta principalmente jovens adultos heterossexuais (ECDC,
2014). A infecdo por Chlamydia ndo tratada pode causar uma série de complicac@es no
aparelho genital e aumenta a possibilidade de transmissédo do VIH (ECDC, 2014).

O primeiro relatoério do ECDC sobre as atividades de controlo da Chlamydia na
UE foi emitido em 2007, desde entdo o ECDC publicou no ano a seguir dois relatorios
especificos sobre esta problematica, o primeiro em 2008, Technical Report — Review of
Chlamydia Control Activites in EU Countries e o segundo em 2009, Chlamydia Control
in Europe, este ultimo tracando linhas orientadoras para a implementacdo e melhoria de
estratégias de prevencéo e controlo da Chlamydia (ECDC, 2008; ECDC, 2009).
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Segundo o relatério Technical Report — Review of Chlamydia Control Activites in
EU Countries, existem cinco categorias de atividades de controlo na Europa descritos na
Tabela 2 (ECDC, 2008).

Segundo o mesmo relatorio, as categorias de pessoas para as quais o teste
oportunista é oferecido séo consistentes com as indicacdes sugeridas pela International
Union Against Sexually Transmitted Infections (IUSTI) Europa, que incluem: mulheres
com idades < 24 anos, com atividade sexual, novo parceiro ou multiplos parceiros sexuais
que relatam ndo uso ou uso inconsistente de preservativo, mulheres gravidas, ter historia
de infecdo anterior por C.trachomatis ou por outro agente de IST, e oferta de sexo em
troca de dinheiro ou drogas (ECDC, 2008).

Tabela 2- Classificagéo das atividades de controlo para a C.trachomatis na Europa. Adaptado de ECDC,
2008.

Categoria Critério
Sem atividade Inexisténcia de diretrizes orientadoras para um diagndstico eficaz e gestdo dos
organizada casos diagnosticados.

Existéncia de diretrizes orientadoras para pelo menos um grupo de
Encaminhamento  profissionais de salde, apoiados por uma adequada organizagdo profissional.

de casos Existéncia de diretrizes orientadoras que cubram pelo menos os testes de
diagndstico e o tratamento antibiotico.

Encaminhamento de casos e a existéncia de normas orientadoras para a

Notificacao de notificacdo dos parceiros dos casos diagnosticados, oferta de testes aos
parceiros contactos da pessoa diagnosticada com infecéo por C. trachomatis e/ou outra
IST.

Testes oportunistas Notificag8o de parceiros e a existéncia de diretrizes orientadoras para oferta do
P teste a pelo menos um grupo de pessoas assintomaticas em risco.
Programas de Testes oportunistas e atividades de rastreio organizadas dentro do sistema de
rastreio saude publico, cobrindo uma parte significativa da populagéo.

No Reino Unido, o primeiro programa de rastreio da populacdo foi introduzido
em 2003 e alargado para todo o pais em 2007. Os testes de rastreio sdo oferecidos de
forma oportunista a mulheres e homens sexualmente ativos com idades inferior a 25 anos,
que frequentem diversos contextos clinicos ou ndo clinicos (por exemplo. universidades
e eventos desportivos). O intervalo recomendado entre os testes é de um ano, se o teste
anterior for negativo, ou apds mudanca de parceiro sexual. Pessoas com um teste positivo
sdo recomendadas a realizagcdo do teste, pelo menos, apos 5 semanas de tratamento
(ECDC, 2008).
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Na Holanda, um programa piloto de convite postal anual em trés regies do pais

comegou em Margo de 2008. O rastreio da C.trachomatis é feito através de convites

postais anuais posteriormente enviados para homens e mulheres com idades entre os 16-

29 anos. Os Unicos paises em que se registam atividades organizadas de rastreio da
populacéo sdo o Reino Unido e a Holanda (ECDC, 2008) (Tabela 3).

Tabela 3- Carateristicas dos programas de rastreio para a infecdo por C.trachomatis na Holanda e Reino
Unido. Adaptado de ECDC, 2008.

Caracteristica

Holanda

Reino Unido

Nome do
programa

Organizagdo

Data de
implementacgédo

Cobertura

Objetivos

Popula¢do Alvo

ldentificacdo da
Populagdo Alvo

Coordenacéo

Medidas de
Desempenho

Padroes de
Qualidade

Controlo de
Qualidade

Sistema de
Comunicacgdo

Relatério anual

Chlamydia Screening Implementation project

Proativo (piloto)

Projeto iniciado em Margo de 2007; Rastreio
em Margo de 2008.

Regional
(Amesterddo, Roterd&o, Limburg)

Implementar e avaliar um programa de rastreio
seletivo e sistematico, com o objetivo de reduzir
as complicagOes e limitar a transmissao.

Homens e mulheres sexualmente ativos entre os
16 e 0s 29 anos.

Convite postal a realizagéo do teste
regularmente, através dos registos municipais.

Sim, em desenvolvimento.

Proporgao de populacéo elegivel a quem foi
oferecido o teste, proporc¢éo de aceitacéo,
proporcao de repeticdo do teste, proporgao de
positivos, taxa de parceiros tratados,
prevaléncia, incidéncia de complicacdes.

Sim, em desenvolvimento.

Sim, em desenvolvimento.

Comunicacéo por internet com os participantes,
plano de comunicagdo para o publico e
profissionais em desenvolvimento.

Sim.

National Chlamydia Screening
Programme in England

Oportunista (estabelecido)
2003-2007

Regional

(todos os centros de cuidados de saide
primarios)

Controlar a infecéo através do diagnostico
e tratamento precoce da infegéo
assintomatica, de forma a prevenir
sequelas e reduzir a transmissao.

Homens e mulheres com menos de 25
anos com atividade sexual. O teste é
repetido anualmente se o primeiro teste for
negativo e sempre que exista mudanca de
parceiro sexual.

Atendimento em locais de prestacdo de
cuidados de saude selecionados, rastreio
oportunista, mas sem enumeragao formal.

Organizacao local e gestdo regional e
nacional.

Percentagem de populacéo elegivel testada
e re-testada, propor¢éo de testes positivos,
taxa de parceiros tratados, incidéncia de
complicacoes.

Para logistica, clinica, laboratério e dados.

Em desenvolvimento.

Em desenvolvimento.

Sim.
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Em 2009, com base no relatdrio anterior de 2007, o ECDC publicou um relatorio
com o titulo Chlamydia Control in Europe, documento esse que pretende auxiliar os
estados membros da UE a desenvolver e implementar estratégias nacionais de controlo
da infecdo por C.trachomatis. Segundo esse relatorio, € recomendado uma abordagem
passo a passo, de forma a assegurar que antes de se implementar programas de rastreio
da populacdo, estejam primeiro garantidas estratégias de prevengdo das IST e
encaminhamento dos casos diagnosticados (ECDC, 2009).

As estratégias nacionais mais adequadas sao suscetiveis de variar entre 0s paises,
dependendo da prevaléncia da C.trachomatis, a organizacdo dos sistemas de saude e dos
comportamentos sexuais (por exemplo, 0 uso de preservativos). Portanto, as estratégias
nacionais devem ser desenvolvidas em consulta com os profissionais médicos das
organizagOes, os financiadores, os prestadores de cuidados de salde e servicos de
diagnostico (ECDC, 2009).

Desta forma, o desenvolvimento de programas nacionais de controlo da infecéo
por C.trachomatis devem ser feitos a quatro niveis: prevencdo priméria - nivel A;
encaminhamento de casos - nivel B; testes oportunistas - nivel C; Programas de rastreio
- nivel D (Tabela 4) (ECDC, 2009).

Boas intervencdes ao nivel da prevencdo priméria (nivel A) sdo a base para o
controlo das IST’s em geral. A infe¢do por C.trachomatis é um risco para todos os jovens
sexualmente ativos, portanto a informacdo e educacdo sobre a sua saude sexual e
relacional incluindo informacéo sobre a contracecdo e as IST’s, reducdo dos riscos através
da utilizacdo de preservativos, informacdo sobre a sintomatologia associada, a
consciencializacdo para as complicacdes a longo prazo, para 0s casos assintomaticos,
devem ser amplamente difundidas nas escolas e universidades. Para além desta
informacao, deve ser ainda dada a indicacdo sobre os locais onde eles possam encontrar
mais informacdes, onde possam encontrar ajuda e esclarecimentos (ECDC, 2009). A
educacdo sexual nas escolas deve ser acompanhada de informac6es em diferentes meios
e abordagens e, adaptadas ao publico-alvo. A comunicacdo e a informacdo dever ser
coordenada e planeada pelos diversos responsaveis pela prevencdo e promocéo da salde
(ECDC, 2009).

Em relagéo ao nivel B segundo relatério do ECDC (ECDC, 2009), para que exista
uma gestdo efetiva dos casos, 0 primeiro requisito necessario € a existéncia de um teste
de diagndstico fidvel. A decisdo sobre qual o teste a utilizar e em que locais deve estar

disponivel deve ter conta critérios como a adesdo da populacdo testada e o tipo de
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amostra. O teste de diagndstico deve estar amplamente disponivel de preferéncia nos
cuidados de salde primarios, mas também em clinicas especificas de ginecologia,
urologia, de interrupcdo voluntaria da gravidez, pré-natal e nos servicos de urgéncia
(ECDC, 2009). Segundo o ECDC, é recomendado ainda a existéncia de normas
orientadoras que devem cobrir a notificacdo de parceiros, tratamento dos casos positivos,
aconselhamento e recomendacdes para a repeti¢do do teste (ECDC, 2009).

A adesdo as normas deve ser monitorizada e as orientacdes devem ser revistas
periodicamente para garantir que se encontram atualizadas e que refletem as Gltimas
evidéncias. A promocdo de orientacOes relativas a gestdo do paciente com IST deve
incentivar as boas préaticas e reduzir as contradi¢des existentes no padrao de cuidados em
diferentes ambientes de satde (ECDC, 2009).

O nivel C refere-se a utilizacdo do teste oportunista, teste esse que é oferecido a
um ou mais modelos especificos de subpopulacbes. O objetivo do teste é identificar e
tratar os casos assintomaticos, com o objetivo de reduzir a transmissdo da infe¢do por
C.trachomatis e reduzir complicacBes futuras nesses individuos. O teste oportunista
geralmente é oferecido a pessoas que se encontram em maior risco, menos de 25 anos e
com atividade sexual, mudanca frequente de parceiro, multiplos parceiros ou troca de
parceiro recente, gravidas, trabalhadoras do sexo e seus clientes e vitimas de abuso sexual.

Os diferentes grupos da populacdo em que pode ser aplicado o teste oportunista e
a auséncia de uma monitorizacdo sistematica deste tipo de abordagem limita a sua
evidéncia e efetividade (ECDC, 2009) que se relaciona diretamente com a forma como
esta organizado o sistema de salde do pais onde € aplicado. A relacdo custo-eficacia
destes testes dependerd também da prevaléncia da C.trachomatis no seio da comunidade,
os padrBes de comportamento sexual e da procura dos servi¢cos de saude que oferecem
este tipo de testes (ECDC, 2009).

A organizacao dos sistemas de prestacdo de cuidados de saude ira afetar os custos
e a facilidade de implementacéo de testes oportunistas. Por exemplo, na Suécia, o teste é
oferecido a todos os jovens que frequentem as clinicas, resultado, o teste é generalizado
a todos os jovens adultos, apesar da auséncia de um programa de rastreio nacional
(ECDC, 2009). A prestacdo e as atitudes em relagdo a contrace¢do também podem afetar
a viabilidade do rastreio oportunista. As politicas nacionais sobre 0s testes oportunistas
devem ser baseadas em informagdes fiaveis sobre a prevaléncia da C.trachomatis e as

caracteristicas das pessoas em risco (ECDC, 2009).
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Os programas de rastreio de nivel D tém como objetivo identificar e tratar as
pessoas infetadas bem como 0s seus parceiros sexuais, 0 que trard beneficios em termos
de satde publica, com a reducdo da prevaléncia da infe¢cdo e consequentemente uma
reducdo da taxa de incidéncia, que se traduzira numa reducéo do nimero de infegcdes que
evoluem para complicacdes a longo prazo. Para atingir esses objetivos, deve existir um
programa de rastreio organizado e regular de realizacéo dos testes de diagndstico para a
infecdo por C.trachomatis, abrangendo o suficiente da populagéo definida como alvo,
com o objetivo de detetar e tratar os individuos que desconhecam estar infetados, de forma
a puderem ser tratados e prevenir a sua transmissdo para 0s seus parceiros ou para 0s seus
novos parceiros. Os programas de rastreio possuem vantagens sobre os testes
oportunistas, que incluem:

- Ter uma populagdo alvo “clara” o que permitira a sua monitorizagao;

- Ter definida uma frequéncia de teste e de monitorizagéo;

- Possuir estratégias de controlo da qualidade.

Os programas de rastreio podem ser baseados numa abordagem mais sistematica
ou numa abordagem mais oportunista. O teste oportunista, quando aplicado a um
programa de rastreio possui uma cobertura mais alargada e inclui monitorizacao
organizada do processo e dos beneficios alcancados. Apesar de, a abordagem sistematica
apresentar uma maior capacidade de cobrir mais e melhor a ou as suas populagdes alvo
(ECDC, 2009).

Em resumo, segundo o Chlamydia Control in Europe, ECDC 2009, os custos e
potenciais beneficios do rastreio da infecdo por C. trachomatis dependeré&o:

- Da prevaléncia da infecdo na populagéo ou no pais;

- Da capacidade de identificar e captar a adesdo de populacdes em alto risco;

- Do comportamento sexual (o que ira afetar as taxas de transmissao e re-infecéo);

- Da sensibilidade e especificidade do teste diagndstico utilizado;

- Da adesdo ao tratamento dos individuos infetados.
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Tabela 4- Diferentes tipos de abordagem por niveis sugeridos pelo relatdrio Chlamydia Control in Europe,

para desenvolver e implementar programas de rastreio para controlo da infecdo por C. trachomatis.

Adaptado de ECDC, 2009.

Nivel Atividades Essenciais Politicas Essenciais Avaliacao
e  Educacio * Politica de e Vigilancia
sexual e promocéo da periddica incluindo
A relacional; Salide conhecimentos e
Preveng&o e Campanhas de atitudes
Primaria sensibilizacao;
e Promocdo do
uso de
preservativo.
O anterior e: e Declaragdo e Tendéncia
e Vigilancia dos pbrig?téria da observada nos
Casos: infecdo por C. casos declarados;
. Servit,;os de trachomatis; *  Controlo de
B diagnéstico da . Ex_lstenma de qyalld,ad_e do
Encaminhamento C.trachomatis: gwdell_nes para dlagl_wospco;, _
de Casos . Servigos encaminhamento ° Auq!tqr|a clinica
clinicos: dos casos e periodica;
. notificagéo de e Auditorias
C ey, s
parceiros.
O anterior e: e Politicas e  Cobertura do grupo
definidas a quem ou grupos alvo.
o Oferta Fjo teste deve ser
C por rotina a

um ou mais do
que um grupo
especifico de
pessoas

Teste
Oportunista

assintomaticas.

oferecido o teste
e em que locais.

O anterior e:

e Provisdo
organizada
para testar
regularmente
uma parte
significativa
da populacéo

D
alvo.

Programa de
Rastreio

Politica para o
rastreio da
infecdo por
C.trachomatis.

Monitorizacao da:

Cobertura;
Prevaléncia;
Qualidade
(incluindo a
proporcao de casos
tratados e parceiros
rastreados/tratados)

Avaliacéo de:

Tendéncias nas
complicacBes
(DIP, gravidez
ectopica, infecdo
do RN);
Vigilancia
periddica da
prevaléncia.
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2. Objetivos do estudo

Neste estudo o nosso foco populacional serdo os HSH devido as suas carateristicas
e 0 seu risco aumentado para as IST’s e 0 VIH. Deste modo, devido aos escassos estudos
sobre a prevaléncia e comportamentos associados a infecdo por C.trachomatis na
Catalunha neste tipo de populacdo e, tendo em vista uma melhoria das atividades
preventivas e/ou de um programa de rastreio mais alargado e, de acordo com as duas
questdes de investigacdo deste estudo “ Qual a prevaléncia atual da C.trachomatis em
HSH que frequentam servigos comunitérios alternativos em Barcelona, como as entidades
ndo-governamentais que trabalham na prevencdo do VIH e outras IST?” e “ Quais os
comportamentos associados & infegdo por C.trachomatis em HSH?” definiram-se

objetivos gerais e especificos.

2.1. Objetivo geral
- Determinar a prevaléncia da infecdo por C.trachomatis, assim como os fatores
de risco associados & prevaléncia em HSH que frequentam uma clinica de servigos

comunitéarios alternativos em Barcelona.

2.2.  Objetivos especificos
- Determinar a prevaléncia geral da infecéo por C.trachomatis;
- Determinar os fatores de risco associados ao risco de infecdao por C.trachomatis
em HSH,;
-Avaliar os comportamentos sexuais e a prevaléncia do VIH em HSH;
- Descrever dentro dos individuos infetados por C.trachomatis a proporcao de
individuos assintomaticos e sintomaticos;

- Descrever o padréo da infe¢do por C.trachomatis nos varios locais anatdmicos.
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3. Metodologia de Investigacao

3.1. Tipo de estudo e populagéo em estudo

Este estudo pode ser caraterizado como um estudo observacional, transversal de
prevaléncia da C.trachomatis em HSH.

Neste estudo foram recrutados durante o periodo de Mar¢o a Junho de 2015, 200
voluntarios de uma clinica em Barcelona, BCN Checkpoint. O BCN Checkpoint, é um
centro comunitario de detecdo do VIH e outras infecdes de transmissdo sexual para
homens gays e HSH, Unica devido as suas caracteristicas no Estado espanhol, é gerida
pela associacdo Projecte dels NOMS-Hispanosida.

No BCN Checkpoint sdo realizadas provas rapidas de detecdo do VIH, Sifilis,
vacinacdo contra a Hepatite A e B e, sdo dadas informac@es e recursos sobre o VIH e
outras IST’s. O estudo “Check-ear” ¢ um estudo dirigido para HSH realizado no BCN
Checkpoint em parceria com diversas fundacGes e centros de investigacdo. O objetivo
deste estudo é avaliar a incidéncia do VIH e outras IST's em homens com alto risco de
infecdo, oferecendo rastreios periddicos gratuitos das principais IST’s: VIH, Virus do
Papiloma Humano, Sifilis, N.gonorrhoeae, C.trachomatis e Virus da Hepatite A, B e C.

A escolha desta populacdo (HSH) prendeu-se com o facto de estes serem
considerados um grupo prioritario devido as suas carateristicas, comportamentos de alto
risco, risco aumentado para a infecdo por C.trachomatis e N.gonorrhoeae e VIH e, devido
aos escassos estudos sobre a prevaléncia destas IST’s neste tipo de populacdo na
Catalunha.

Todos os voluntarios que quiseram participar neste estudo assinaram a declaracao
de consentimento informado (Anexo 1), tendo-lhes sido previamente explicado pelo
profissional de salde responsavel pela recolha das amostras, no que consistia o estudo.

Este estudo teve aprovacdo do Comité Etico de Investigacdo Clinica (CEIC) do
Institut de Recerca del Hospital Universitari Vall d"Hebron de Barcelona (Anexo I).
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3.2.  Critérios de incluséo e excluséo
Todos os homens que frequentavam a clinica anteriormente citada e,
apresentassem um dos quatros critérios para a realizacdo da prova:
1. mais de dez parceiros sexuais nos ultimos 3 a 6 meses;
2. trabalhadores do sexo;
3. apresentassem algum tipo de sintomatologia de IST,;
4. caso 0 seu parceiro sexual apresenta-se uma infecdo por C.trachomatis ou
N.gonorrhoeae.
tiveram a oportunidade de participar no estudo através da recolha de esfregacos retais,
esfregagos faringeos e amostras de urina, exceto se tivessem urinado hd menos de uma
hora, embora fosse possivel regressarem mais tarde e entregarem a amostra de urina.
Foram excluidos os participantes que ndo apresentassem nenhum dos quatros
critérios para a realizacdo da prova, ndo quisessem participar no estudo e nao tivessem

preenchido o questionario.

3.3. Recolha de dados sobre atitudes e praticas

Foi solicitado aos voluntérios da clinica BCN Checkpoint que respondessem a um
questionario com trés secgdes: a primeira para recolha de caracteristicas
sociodemogréficas, a segunda sobre comportamentos e vida sexual e a terceira sobre o
consumo de alcool e drogas.

O questionario que serviu para recolha da informacdo, foi desenvolvido pela
clinica BCN Checkpoint, tendo sido auto preenchido pelos voluntérios que aceitaram
participar neste estudo.

A andlise estatistica dos dados obtidos com o questionario foi efetuada através do
programa IBM® SPSS Statistics Version 22. Para o desenvolvimento da base de dados a
gerar no programa de andlise estatistica, foi elaborado um plano de operacionalizacdo das
variaveis, que poderéa ser consultado em anexo (Anexo IlI).

Ao todo o questionario incluia 32 questBes, que originaram 59 variaveis
estatisticas no programa SPSS, 32 variaveis auxiliares e cinco variaveis relacionadas com
os dados laboratoriais e duas relacionadas com o presenca e o tipo de sintomas. Para
andlise dos dados recolhidos utilizou-se a estatistica descritiva, com tabelas de
distribuicdo de frequéncias para as variaveis categoéricas e medidas de localizacdo e

dispersdo para as variaveis numéricas, os testes de hipdtese T de student, do qui-quadrado,
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o0 teste exato de Fisher respetivamente para as comparacfes entre individuos infetados
versus ndo infetados face as varidveis categdricas com as numéricas. O nivel de
significancia considerado foi de 5%. Utilizou-se ainda a modelacgdo de regresséo logistica

maultipla para identificar os fatores estatisticamente associados a infecao.

3.4. Recolha de amostras biologicas

A recolha das amostras bioldgicas foi feita nas instalages do BCN Checkpoint,
por profissionais de satude da mesma em caso de suspeita de infe¢do por C.trachomatis
ou N.gonorrhoeae e, posteriormente enviadas para as instala¢cdes do Hospital Vall
d’Hebron duas vezes por semana. As amostras foram identificadas por um codigo
estabelecido entre 0 BCN Checkpoint e os responsaveis pelo projeto no Hospital Vall
d’Hebron mantendo assim o anonimato dos participantes.

A cada participante foi entregue um contentor estéril de boca ampla, com
capacidade de 50-100mL, tendo sido instruidos para recolher pelo menos 10 ml de urina,
incluindo o primeiro jato de urina sem limpeza prévia dos érgdos genitais, apos pelo
menos uma hora de abstinéncia urinaria. As amostras de urina foram conservadas a 4° C
em arca refrigerada até serem transportadas para o Laboratério de Microbiologia do
Hospital Vall d’Hebron.

Dos 183 participantes incluidos neste estudo, 181 (98,9%) efetuaram colheita para
pesquisa de ADN de C.trachomatis e de N.gonorrhoeae na urina através da técnica de
polimerase chain reaction (PCR).

As amostras retais e faringeas foram recolhidas pelo enfermeiro responsavel da
consulta para um tubo com meio de transporte VICUM® 2ml (Figura 11). Estes tubos
contém antibi6ticos como, a vancomicina e a colistina, que inibem o crescimento de
bactérias e fungos. Contém ainda pérolas de vidro para facilitar a lise celular, a
homogeneidade da amostra e maximizar a eluigdo. As amostras positivas para
C.trachomatis no reto foram testadas para o LGV através de uma segunda PCR em tempo
real que permitisse diferenciar serotipos A-K de L1, L2/L2a, L3.

As amostras foram conservadas a 4° C em arca refrigerada até serem transportadas
para o Laboratorio de Microbiologia do Hospital Vall d’Hebron.

Dos 183 participantes incluidos neste estudo, 174 (95%) e 183 (100%) efetuaram
colheita para pesquisa de ADN de C.trachomatis e de N. gonorrhoeae tanto no reto como

na faringe respetivamente através da técnica de PCR.
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Figura 11- Exemplo de um tubo com meio de transporte VICUM® 2ml.Adaptado de Deltalab, 2015.

3.5. Diagnéstico Molecular das amostras biologicas
O diagnostico molecular das amostras bioldgicas foi realizado por PCR em tempo
real utilizando o ensaio Anyplex™ CT/NG Real-time Detection (Seegene, Coreia), 0
aparelho MICROLAB Nimbus IVD e o Real-time PCR System CFX96 ™ (Seegene,
Coreia) (Figura 12).

Specimen Auto Extraction & Auto PCR Setup Real-time PCR Seegene \iewer

L
~

Swab or Urine

L lS——=" \ICROLAB

| Data Analysis &
Nimbus IVD

Auto interpretation

Figura 12- Processamento de amostras Exemplo: Anyplex™ CT/NG Real-time Detection. Adaptado de

Seegene.

O objetivo do MICROLAB Nimbus IVD é o isolamento e purificacdo automatica
de acidos nucleicos presentes em amostras biologicas e, preparacao de misturas de reagdo
de PCR. Este processo completamente automatizado permite a extracdo de ADN/ARN e
configuracdo da PCR, tem uma sensibilidade elevada (cerca de 90%), uma taxa de
transferéncia rapida e processamento de 48 amostras em 3 horas. O procedimento de
purificacdo foi projetado para garantir o manuseamento seguro e reprodutivel de amostras
potencialmente infeciosas e compreende 4 passos: a lise da amostra; ligacdo dos acidos

nucleicos a esferas de silica magnética; lavagem de restos e eluigdo do ADN purificado.
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Este processo baseia-se na adsorcao reversivel dos acidos nucleicos por silica magnética
sob condi¢des de tampdo apropriadas. As amostras de células ou bactérias sofrem um
processo de lise com uma solucdo de SDS/ proteina K (tampdo de lise LB).
Posteriormente a amostra € misturada e incubada com um tampao de lise que rompe
qualquer particula viral ou célula inativa presente na amostra. Em seguida, adiciona-se a
silica magnética que captura os acidos nucleicos. Apds a separacao da silica magnética
esta é lavada trés vezes para remover 0s contaminantes e sais usados pelos tampdes de
lavagem WB (Wash Buffer), WB1 e WB2. Finalmente, o ADN altamente purificado é
eluido com tampao de eluicdo (EB), este contém baixo teor em sal e pode ser diretamente
utilizado para aplicac@es a jusante. O aparelho também dispensa os eluidos em pocos que
contém misturas de reacdo onde tera lugar a reacdo de PCR em tempo real ou, também
pode preparar uma mistura de reacdo ou pode ja ter preparada e congelada a parte.
Terminada a extragao inicia-se 0 ensaio Anyplex™ CT/NG Real-time Detection.

Este ensaio permite simultaneamente a amplificacéo e detecdo de C.trachomatis
e N.gonorrhoeae e de um controlo interno. Este ensaio tem uma sensibilidade para detetar
50 copias por reacdo e um tempo de duracdo de 2 horas. O ADN purificado (5 pl) é eluido
e adicionado a uma placa de PCR contendo 20l de uma mistura de varios reagentes (PCR
Mastermix).

A amplificacdo da RT-PCR é iniciada e, posteriormente, os alvos destes dois
microrganismos sdo detetados simultaneamente. O alvo da C.trachomatis é o plasmideo
criptico e a gyrase B, da N.gonorrhoeae é PorA pseudogene. O controlo interno é
adicionado ao produto da reacdo como um controlo de todo o processo exdgeno para
monitorizar a extracdo dos &cidos nucleicos e para verificar a possivel inibi¢do da PCR.

Apds a amplificacdo e detecdo, a andlise dos resultados foi feita através do
termociclador CFX96™ Real Time PCR System (BIO-RAD). Este aparelho é utilizado
para a amplificacdo do ADN, permite ler a fluorescéncia e, pode detetar até cinco corantes
fluorescentes diferentes simultaneamente na mesma amostra clinica.

A interpretacdo dos resultados foi feita através do programa informatico cedido
com o termociclador CFX96™ Real Time PCR System (BIO-RAD), previamente
instalado no computador de servigco. Sendo considerada uma amostra positiva para NG

ou CT quando o valor do ciclo for inferior a 42 (Tabela 5 e Figura 13).
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Tabela 5- Interpretagéo dos Resultados do CFX96™ Real Time PCR System. Adaptado de Seegene.

Microrganismo Fluorocromo Valor do Ciclo Resultado

N.gonorrhoeae (NG) FAM <42 Detetado
>42 N&o detetado

C.trachomatis (CT) Cal Red 610 <42 Detetado
>42 N&o detetado

Controlo Interno (CI) Quasar 670 <35 Detetado
>35 N&o detetado

CT Positive - CAL Red 610 NG Positive - FAM

Amplification

Amplific ation

RFU [30°3

RFU
W b @ @ 8 &
-

Cyélas Cyeles

Internal Control - Quasar 670

Amplific ation

RFU

Figura 13- Analise dos resultados do CFX96™ Real Time PCR System. Adaptado de Seegene.



4. Apresentacdo dos Resultados

Dos 200 voluntarios, 183/200 (91,5%) foram incluidos no presente estudo. Entre
os 17 participantes excluidos, estes foram excluidos por ndo apresentarem questionario

e/ou amostra de resultados na analise clinica.

4.1. Caraterizacdo sociodemogréfica da populacdo em estudo

IniciAmos a caraterizacdo sociodemografica dos voluntarios da clinica BCN
Checkpoint através das variaveis sociodemograficas como: sexo, idade, nacionalidade,
nivel de estudos e principal ocupacao (Quadro 1).

Em relacdo ao sexo, 180/183 (98,4%) dos participantes eram homens e 3/183
(1,6%) eram transsexuais. Relativamente a idade responderam 182/183 participantes,
sendo a média de idades de 35,03 anos, com um desvio padrdo de 8,612 e variando entre
0s 19 e 0s 62 anos de idade. Através da aplicacdo do teste t de student, ndo foram
observadas diferencas estatisticamente significativas para a idade entre o sexo (T (180) =
0,208; p=0,836). As medidas de tendéncia central (média, mediana) e de dispersdo
(desvio padrdo, maximos e minimos) para a idade segundo sexo, encontram-se na Tabela
6.

Tabela 6- Medidas de tendéncia central e de disperséo para a idade segundo o0 sexo na populagéo em estudo.

Legenda: valor de p para a=0,05, obtido pelo teste-t; *-1 homem néo respondeu & idade.

Sexo N Média de Me%diana de Desvi~o Minimo  Maximo 0
Idades idades Padréo
Homens 179 35,04 35,00 8,639 19 62
Transsexuais 3 34,00 36,00 8,185 25 41 0,836
Total 182+ 35,03 35,00 8,612 19 62

Em relacéo a nacionalidade, 107/183 (58,8%) eram de origem Espanhola, 35/183
(19,2%) Sul-americanos e 29/183 (15,9%) Europeus.
Quanto ao nivel de estudos, os resultados revelam-nos que mais de metade da

populacdo em estudo (70%) tém estudos Universitarios e, estd empregada (57,6%).
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Quadro 1- Caracterizagdo sociodemografica da populagdo em estudo (n=183)

Variavel Categorias da Contagens: | Percentagens: | Estatisticas
sociodemografica | variavel Frequéncias | Frequéncias descritivas de
(n=) absolutas relativas variaveis numéricas
(n=)
Sexo 1- Homem 180 98,4%
(n=183) 2- Transsexual 3 1,6%
Nacionalidade 1-Espanhola 107 58,8%
(n=182) 2-Europeu 29 15,9%
3-Africana 2 1,1%
4-Norte americana 4 2,2%
5- Sul-americana 35 19,2%
6- Asiatica 2 1,1%
7- Médio Oriente 1 0,5%
8- Australiana 2 1,1%
Nivel de Estudos 1- Priméria completa 2 1,2%
(n=166) 2-Secundario 48 28,9%
3- Universitarios 116 69,9%
Principal 1- Empregado 95 57,6%
Ocupagao 2- Trabalhador por 19 11,5%
(n=165) .
conta propria
3- Estudante 29 17,6%
4- Desempregado 19 11,5%
5- Trabalhador sexual 3 1,8%
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4.2. Caraterizagdo dos comportamentos e vida sexual

Para tentarmos perceber quais 0s comportamentos e vida sexual da populagdo em
estudo fomos analisar dos 183 homens atendidos na clinica BCN Checkpoint, o tipo de
orientacdo sexual, de relacdes e o tipo de comportamentos sexuais (Quadro 2).

A caracterizacdo dos comportamentos e vida sexual apresentados envolveu
diversas perguntas que pensamos serem de especial interesse para 0 tema em quest&o.

Dos 183 homens atendidos na clinica, 178 responderam sobre a sua orientacéo
sexual, sendo que 164 (92,1%) eram homossexuais e 0s restantes bissexuais e
heterossexuais. Em relacdo ao VIH apenas 4/183 eram positivos para VIH, sendo os
restantes negativos.

Em relacdo a pergunta “Nos ultimos 6 meses tiveste ou tens uma relagdo estavel?”
responderam 162/183 participantes, 64% respondeu que ndo tinha uma relacdo estavel e
35% responderam que sim.

Quando consideramos a hipotese dos participantes nos Gltimos 6 meses terem tido
algum tipo de penetracdo anal com o seu parceiro estavel observamos gque apenas 59/183
responderam a esta questdo, tendo-se registado uma maior percentagem (50,8%) nos
participantes que responderam ambas (Insertiva e Recetiva). Em relagdo ao uso de
preservativo nos Ultimos 6 meses nas relacdes sexuais com penetracdo com o uUltimo
parceiro estavel, num total de 52, 46,2% respondeu que nunca usou preservativo nas
relacBes com penetracdo. Este valor deve-se em grande parte & pergunta anterior se na
ultima relacdo sexual com penetracdo com um parceiro estavel utilizaram preservativo e,
num total de 68, 51 (75%) responderam que nao.

No que diz respeito & pergunta “Tu e o teu parceiro tém relagdes sexuais com
outras pessoas com ou sem consentimento mutuo”, num total de 56, 64% responderam
que sim, com consentimento mutuo.

Em relagdo aos parceiros ocasionais mais de metade da populagédo 161/163
(98,8%) respondeu que nos ultimos 6 meses tiveram relagcbes sexuais com parceiros
ocasionais, sendo a média de relacfes sexuais com penetracdo de 17 parceiros, com um
desvio padrdo de 22,37 e 0 maximo de 200 parceiros ocasionais.

Quando consideramos a hipotese dos participantes nos ultimos 6 meses terem tido
algum tipo de penetragdo anal com parceiros ocasionais observamos que num total de
159, 55% responderam que tiveram ambas (Insertiva e Recetiva). Em relacdo ao uso de
preservativo num total de 170, cerca de 86% respondeu que utilizou preservativo na

ultima relacdo sexual com penetracdo com parceiros ocasionais.
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Nos altimos 6 meses, num total de 158/183 que responderam & pergunta em

relacdo ao uso de preservativo durante as relagdes sexuais com penetragcdo com parceiros

ocasionais, 55% responderam que utilizaram “sempre” preservativo.

Quadro 2- Caracterizacdo dos comportamentos e vida sexual (n=183)

Variavel Comportamentos e

vida sexual (n=183)

Categorias da

variavel

Contagens:

Frequéncias

Percentagens:

Frequéncias

Estatisticas descritivas

de variaveis numéricas

absolutas relativas (n=)

Orientacdo Sexual 1- Homossexual 164 92,1%
(n=178) 2- Bissexual 12 6,7%

3- Heterossexual 2 1,1%
VIH Positivo 0- Negativo 179 97,8%
(n=183) 1- Positivo VIH 4 2,2%
Nos ultimos 6 meses tiveste ou | 0- N&o 104 64,2%
tens uma relacao estavel? 1- Sim 58 35,8%
(n=162)
Nos ultimos 6 meses, tiveste 0- Néo 6 10,2%
com o teu parceiro estavel 1- Insertiva 14 23,7%
algum tipo de penetracéo 2- Recetiva 9 15,3%
anal? 3- Ambas 30 50,8%
(n=59)
Na dGltima relacdo sexual com | 0- Néo 51 75%
penetracao que tiveste com o 1- Sim 17 25%
teu parceiro estavel utilizaram
preservativo?
(n=68)
Nos Gltimos 6 meses, tu e o teu | 1- Sempre 10 19,2%
Gltimo parceiro estavel 2- Quase sempre | 7 13,5%
utilizaram preservativo 3- As vezes 5 9,6%
durante as relagdes sexuais 4- Quase nunca 6 11,5%
com penetragéo? 5- Nunca 24 46,2%
(n=52)
Tu e o teu parceiro estavel 0- Néo 17 30,4%
mantém relacgdes sexuais com | 1- Sim, com 36 64,3%
outras pessoas com ou sem consentimento
consentimento mutuo? mdtuo
(n=56) 2- Sim, sem 3 5,4%

consentimento

mutuo
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Nos Gltimos 6 meses tiveste 0- Néo 2 1,2%

relacOes sexuais com parceiros | 1- Sim 161 98,8%

ocasionais?

(n=163)

Nos Ultimos 6 meses de todas 1- 0-20 142 81,6% Média: 17,01

as tuas relagdes sexuais com 2-21-40 16 9,2% Mediana: 10,00

penetracdo quantas foram 3-41-60 10 5,7% Desvio padréo: 22,377

com parceiros ocasionais? 4- 61-80 2 1,1% Min-Méx: 0-200

(n=174) 5- 81-100 3 1,7% (n=174)
6->=101 1 0,6%

Nos Ultimos 6 meses, tiveste 1- Insertiva 56 35,2%

com o teu parceiro ocasional 2- Recetiva 14 9,4%

algum tipo de penetracdo 3- Ambas 88 55,3%

anal?

(n=159)

Na tua altima relacéo sexual 0- Néo 23 13,5%

com penetracgéo com parceiro | 1- Sim 147 86,5%

ocasional utilizaram

preservativo?

(n=170)

Nos Gltimos 6 meses, utilizaste | 1- Sempre 88 55,7%

preservativo durante as tuas 2- Quase sempre 54 34,2%

relagdes sexuais com 3- As vezes 13 8,2%

penetracdo com os teus 4- Quase nunca 3 1,9%

parceiros ocasionais? 5- Nunca 0 0%

(n=158)
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4.3.  Consumo de alcool e outras drogas

Comecamos por descrever as varidveis que caracterizavam o tipo de
comportamentos e vida sexual, apés essa caracterizacdo fomos descrever o consumo de
alcool e de outras drogas durante as relacfes sexuais (Quadro 3).

Em relacdo ao consumo de alcool mais de metade da populacdo (70,6%)
respondeu que apenas consumiu “as vezes”.

Dos 126/183 que responderam & pergunta se nos ultimos 6 meses consumiram
antes ou durante as relagdes sexuais alcool ou outras drogas, observamos que 16%
referiram ter consumido “as vezes”, ”Quase sempre” e “Sempre” Cannabis, 23%
Poppers, 4% Metanfetaminas e 7,2% GHB (&cido gama hidroxibutirato) e, os restantes

responderam que “quase nunca” ou “nunca” consumiram as restantes drogas (Haxixe,

Heroina, Cocaina, Crack, Ecstasy, Anfetaminas, LSD, Viagra Ketamina e Diazepam).

Quadro 3- Caracterizagé@o do consumo de alcool e outras drogas (n=126)

Variavel Consumo de alcool e drogas (n=) | Categorias da Contagens: | Percentagens:

variavel Frequéncias | Frequéncias

absolutas relativas

Nos ultimos 6 meses, consumiste antes ou | 1- Sempre - -
durante as tuas relacdes sexuais: Alcool? | 2- Quase sempre 7 5,6%
(n=126) 3- As vezes 89 70,6%

4- Quase nunca 15 11,9%

5- Nunca 15 11,9%
Nos ultimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre 1 0,8%
durante as tuas relacgGes sexuais: 2- Quase sempre 2 1,6%
Cannabis? 3- As vezes 17 13,5%
(n=126) 4- Quase nunca 3 2,4%

5- Nunca 103 81,7%
Nos ultimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre - -
durante as tuas relacfes sexuais: Haxixe? | 2- Quase sempre - -
(n=126) 3- As vezes 3 2,4%

4- Quase nunca - -

5- Nunca 123 97,6%
Nos ultimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre -
durante as tuas relacGes sexuais: 2- Quase sempre -
Heroina? 3- As vezes -
(n=126) 4- Quase nunca -

5- Nunca 126 100%
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Nos Gltimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre - -
durante as tuas relagdes sexuais: 2- Quase sempre 1 0,8%
Cocaina? 3- As vezes 10 7,9%
(n=126) 4- Quase nunca 12 9,5%
5- Nunca 103 81,7%
Nos Gltimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre - -
durante as tuas relacdes sexuais: Crack? 2- Quase sempre - -
(n=126) 3- As vezes - -
4- Quase nunca - -
5- Nunca 126 100%
Nos ultimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre - -
durante as tuas relacdes sexuais: Ecstasy? | 2- Quase sempre - -
(n=126) 3- As vezes 2 1,6%
4- Quase nunca 5 4,0%
5- Nunca 119 94,4%
Nos ultimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre - -
durante as tuas relacGes sexuais: 2- Quase sempre - -
Anfetaminas? 3- As vezes 2 1,6%
(n=126) 4- Quase nunca 2 1,6%
5- Nunca 122 96,8%
Nos ultimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre - -
durante as tuas relac@es sexuais: Poppers? | 2- Quase sempre 4 3,2%
(n=126) 3- As vezes 25 19,8%
4- Quase nunca 7 5,6%
5- Nunca 90 71,4%
Nos ultimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre - -
durante as tuas relagdes sexuais: LSD? 2- Quase sempre - -
(n=126) 3- As vezes - -
4- Quase nunca 1 0,8%
5- Nunca 125 99,2%
Nos ultimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre - -
durante as tuas relagdes sexuais: Viagra? | 2- Quase sempre 3 2,4%
(n=126) 3- As vezes 3 2,4%
4- Quase nunca 2 1,6%
5- Nunca 118 93,7%
Nos ultimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre - -
durante as tuas relac¢Ges sexuais: 2- Quase sempre - -
Ketamina? 3- As vezes 5 4,0%
(n=126) 4- Quase nunca 2 1,6%
5- Nunca 119 94,4%
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Nos Gltimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre - -
durante as tuas relacGes sexuais: 2- Quase sempre - -
Metanfetaminas? 3- As vezes 5 4,0%
(n=126) 4- Quase nunca 7 5,6%
5- Nunca 114 90,5%
Nos Gltimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre - -
durante as tuas relacGes sexuais: 2- Quase sempre - -
Diazepam? 3- As vezes - -
(n=126) 4- Quase nunca - -
5- Nunca 126 100%
Nos ultimos 6 meses, consumiste antes ou | 1-Sempre - -
durante as tuas relacdes sexuais: GHB? 2- Quase sempre 2 1,6%
(n=126) 3- As vezes 7 5,6%
4- Quase nunca 4 3,2%
5- Nunca 113 89,7%
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4.4. Avaliacéo laboratorial

ApoGs a caracterizacdo sociodemogréfica, dos comportamentos e vida sexual e

consumo de alcool e outras drogas fomos analisar os resultados da avaliacdo laboratorial

(Quadro 4).

Dos 183 participantes que efetuaram a colheita para a pesquisa de ADN de

C.trachomatis na urina, reto e faringe através da técnica de PCR, 3 ndo efetuaram colheita
de urina. Em 174 /183 (95,1%) destes participantes o resultado foi negativo, 6/183 (3,3%)

foram positivos para C.trachomatis D-K.

Em relacéo & pesquisa de ADN de C.trachomatis no reto, 9 ndo realizaram a prova,
159/183 (86,9%) foram negativos e 15/183 (8,2%) foram positivos. Desses 15 positivos
para a C.trachomatis no reto, 4 foram positivos para o LGV serotipo L2. Na pesquisa de
ADN de C.trachomatis na faringe, 178/183 (97,3%) foram negativos e 5/183 (2,7%)

foram positivos para C.trachomatis D-K.

Quadro 4- Avaliacéo laboratorial de C.trachomatis (n=183)

Variavel Avaliagéo laboratorial | Categorias da Contagens: Percentagens:
(n=183) variavel Frequéncias Frequéncias
absolutas relativas

Resultado da PCR: 0- Negativo 174 95,1%
C.trachomatis- Urina 1- Positivo 6 3,3%
(n=183) 2- Néo realizou a 3 1,6%

prova
Resultado da PCR: 0- Negativo 159 86,9%
C.trachomatis- Reto 1- Positivo 15 8,2%
(n=183) 2- Néo realizou a 9 4,9%

prova
Reto-LGV: Serotipo 0- Negativo 179 97,8%
(n=183) 1- Positivo L2 4 2,2%
Resultado da PCR: 0- Negativo 178 97,3%
C.trachomatis- Faringe 1- Positivo 5 2,7%
(n=183)
C.trachomatis (n=183) 0- Negativo 160 87,4%

1- Positivo 23 12,6%

Dos 183 participantes, 173 nao apresentavam qualquer tipo de sintomatologia e

0s restantes apresentavam sintomatologia do tipo Proctites e Uretrites. Dos 5 casos

positivos de C.trachomatis na faringe nenhum apresentava qualquer tipo de

sintomatologia (Quadro 5).
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Quadro 5 - Caraterizagdo dos Sintomas (n=183)

Variavel Sintomas Categorias da variavel | Contagens: Percentagens:
(n=183) Frequéncias absolutas | Frequéncias relativas
Sintomas 0- Sem sintomas 173 94,5%
(n=183) 1- Com sintomas 10 5,5%
Tipo de Sintomas 0- Sem sintomas 173 94,5%
(n=183) 1- Proctite 7 3,8%
2- Uretrite 3 1,6%
Em relagdo a pesquisa de ADN de N.gonorrhoeae, 161/183 (88%) foram

negativos e 22/183 (12%) positivos, 3 na urina, 9 no reto e 15 na faringe.
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4.5. Andlise bivariavel das carateristicas sociodemograficas e
comportamentais

Comecamos por descrever estatisticamente as diferentes variaveis que
caracterizam a nossa amostra, apos essa caracteriza¢do fomos investigar se existia alguma
associacao entre a infecdo por C.trachomatis e as carateristicas sociodemogréficas tais
como: idade, nacionalidade, nivel de estudos e a principal ocupacao (Quadro 6).

Através da aplicacdo do teste de qui-quadrado e do teste exato de Fisher
(frequéncias esperadas baixas), ndo foram encontradas diferengas estatisticamente
significativas entre o nimero de positivos para infe¢do por C.trachomatis e as principais
carateristicas sociodemograficas.

Apds a analise, digamos mais descritiva dos comportamentos e vida sexual, fomos
investigar algumas associagdes de interesse, com objetivo de aumentarmos a nossa
sensibilizacdo acerca da amostra em estudo. Nomeadamente, comegamos por investigar
se 0 VIH estava associado a infecdo por C.trachomatis, fomos também investigar como
é que as diferentes variaveis comportamentais e sexuais que envolvem o tipo de
relacionamento, o tipo de penetracédo anal, o uso de preservativo, 0 nimero de parceiros
ocasionais entre outras se relacionam com a infecdo por C.trachomatis (Quadro 6).

Em relacdo ao VIH, pudemos verificar que mais de metade da populagédo (88%)
era negativa para o VIH e para a infe¢do por CT. Dos 6 casos com CT na urina e dos 5
casos com CT na faringe nenhum era positivo para o VIH, por sua vez, dos 15 casos com
CT no reto, 2 eram positivos para 0 VIH 1 e os restantes 13 casos eram negativos (Figura
14). Dos 15 casos de CT no reto 4 tinham LGV L2 e 1 (25%) era VIH positivo, sendo 0s
restantes negativos. Através da aplicacdo do teste exato de Fisher, ndo foram encontradas
diferencas estatisticamente significativas entre o VIH e o0 nimero de casos positivos para
a infecdo por CT e entre o VIH e 0 LGV (p=0,085).

Em relagdo ao Odds ratio, apesar de ndo ser estatisticamente significativo, o Odds
ratio sugere um valor de associacgdo elevado entre o VIH e a infe¢do por CT o que nos
leva a pensar que pode existir um fator de risco para os individuos portadores de VIH
desenvolverem infecdo por CT (OR= 7,52; p <0,10). Aplicamos ainda a regressdo
logistica binaria e os resultados vao ao encontro dos resultados da analise bivariavel no
que respeita o sentido da associacdo bivariavel encontrada, dando evidéncia que o fato de

ter VIH é um fator de risco para contrair infecdo por CT (OR=14,99; p=0,032).
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Apesar de ndo ser estatisticamente significativo, o Odds ratio sugere-nos um valor
de associagéo elevado entre 0 VIH e 0 LGV 0 que leva a pensar que pode existir um fator
de risco para os individuos portadores de VIH desenvolverem LGV (OR= 19,55; p=
0,085).
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Prevaléncia
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2,00/0 . I .
0% 0%
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m Negativos VIH  m Positivos VIH

Figura 14- Prevaléncia da infecdo por C.trachomatis em HSH com diagnostico de VIH positivos,

Barcelona Checkpoint.

Em relagdo a pergunta “Nos tltimos 6 meses tiveste ou tens uma relacdo estavel?”,
dos 162 que responderam a essa questdo, 104 (64,2%) responderam que ndo e 58 (35,8%)
responderam que sim. Dos 104 que responderam que ndo,10 foram positivos para CT e
dos 58 que responderam que sim, 9 foram positivos para CT. Através da aplicacdo do
teste de qui-quadrado, ndo foram encontradas diferencas estatisticamente significativas
entre a resposta a esta questdo e 0 nimero de casos positivos para a infe¢do por CT. No
entanto, o Odds ratio indica-nos uma associacdo positiva, embora ndo estatisticamente
significativa (OR=1,72; p=0,311).

Em relagdo a pergunta “ Nos Ultimos 6 meses tiveste com o teu parceiro estavel
algum tipo de penetragdo anal?”, dos 59/183 (32,2%) que responderam & questdo, 6
referiram que ndo, 14 sim do tipo Insertiva, 9 do tipo Recetiva e 30 tiveram ambas o0s
tipos de penetracdo anal (Insertiva e Recetiva). Através da aplicacdo do teste de qui-
quadrado, usando a variavel auxiliar Recetiva versus Ambas, o valor de p obtido foi de
0,037, o que indica a existéncia de diferencas estatisticamente significativas no sentido

em que a penetragdo recetiva tem mais risco de infecéo.

65



Quanto ao uso de preservativo na ultima relagdo sexual com penetragdo com o
parceiro estavel, dos 51 que responderam ndo, 10 foram positivos paraa CT e dos 17 que
responderam que sim, 2 foram positivos para a CT. Com aplicacdo do teste de qui-
quadrado, ndo foram encontradas diferencas estatisticamente significativas entre o uso do
preservativo na Gltima relacéo sexual com penetracdo e 0 nimero de casos positivos para
a infecdo por CT. Em relagdo a frequéncia da utilizacdo do preservativo nos ultimos 6
meses durante as relagdes sexuais com penetracdo, atraves da aplicacdo do teste de qui-
quadrado, também ndo foram encontradas diferencas estatisticamente significativas entre
a resposta a esta questdo e o nimero de casos positivos para a infe¢do por CT.

Em relagdo 4 pergunta “ Nos ultimos 6 meses tiveste relagcdes sexuais com
parceiros ocasionais?”, dos 2/163 que responderam que ndo,1 foi positivo para CT e, dos
161/163 que responderam que sim, 18 foram positivos para CT. Através da aplicacdo do
teste exato de Fisher, ndo foram encontradas diferencas estatisticamente significativas
entre a resposta a esta questao e o nimero de casos positivos para a infe¢do por CT.

Em relagdo 4 pergunta “Nos ultimos 6 meses de todas as relagdes sexuais com
penetragdo quantas foram com parceiros ocasionais?”, os participantes foram divididos
em dois grupos: um constituido por 0-19 relacfes sexuais com penetracdo com parceiros
ocasionais e outro constituido por > = 20 rela¢Ges sexuais com penetragdo com parceiros
ocasionais. Através da aplicacdo do teste de qui-quadrado, o valor de p obtido foi de
0,799, o que nos indica que ndo foram encontradas diferencas estatisticamente
significativas entre o numero de parceiros sexuais e 0 numero de casos positivos para a
infecdo por CT.

Em relacdo aos ultimos 6 meses ao tipo de penetracdo anal com parceiros
ocasionais, através da aplicacdo do teste do qui-quadrado, ndo foram encontradas
diferencas estatisticamente significativas entre o tipo de penetracdo anal e 0 nimero de
casos positivos para a infecdo por CT. No entanto, o Odds ratio indica-nos uma
associagao positiva, embora ndo estatisticamente significativa (OR: 2,08; p=0,559).

Em relacdo ao uso e frequéncia de utilizacdo do preservativo nas relagdes sexuais
com penetragdo, foram aplicados os testes de qui-quadrado e o teste exato de Fisher
respetivamente e ndo foram encontradas diferengas estatisticamente significativas entre o
uso e a frequéncia de utilizacdo do preservativo nas relacfes sexuais com penetracdo com
parceiros ocasionais e 0 nimero de casos de infecdo por CT. Apesar de nédo existir

diferencas estatisticamente significativas, existe uma mera sugestdo dos resultados
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descritivos que exista um fator protetor entre o uso e frequéncia de utilizacdo do
preservativo em relacdo a infe¢do por CT (OR=0,93; p=1,00;0R=0,24; p=0,306).

Quadro 6 - Andlise bivariavel das carateristicas sociodemograficas e comportamentais (n=183)

(n) % (n) % p OR (IC 95%)
Negativo Positivo
Grupo de Idade (n=182)
<=39 (referencia) 110 (87,3%) 16 (12,7%) 0,809 @ 0,82 (0,30-2,23)
>=40 50 (89,3%) 6 (10,7%)
Nacionalidade (n=182)
Espanhola (referéncia) 91 (85%) 16 (15%) 0,174% 0,49 (0,18-1,33)
Outras nacionalidades 69 (92%) 6 (8%)
Nivel de estudos (n=166)
Secundario 43 (87,8%) 6 (12,2%) 1,000 @ 0,97 (0,35-2,70)
Universitarios (referéncia) 103 (88%) 14 (12%)
Principal Ocupagéo (n=165)
Empregado 104 (88,9%) 13 (11,1%)
Estudante 25 (86,2%) 4 (13,8%) 0,751° 0,77
Desempregado (referencia) 16 (84,2%) 3 (15,8%)
VIH (n=183)
Negativo (referéncia) 158 (88,3%) 21 (11,7%) 0,078 ° 7,52 (1,00-56,27)
Positivo VIH 1 2 (50%) 2 (50%)
Ultimos 6 meses tiveste ou tens
uma relagéo estavel? (n=162)
Nio (referéncia) 94 (90,4%) 10 (9,6%) 03112 1,72 (0,65-4,52)
Sim 49 (84,5%) 9 (15,5%)
Ultimos 6 meses tiveste com o teu
parceiro estavel algum tipo de
penetracdo anal? (n=39)
Recetiva (referéncia) 5 (55,6%) 4 (44,4%) 0,037 2 0,13 (0,02-0,82)
Y- 27 (90%) 3 (10%)
Ultima relacdo sexual com
penetracdo com o teu parceiro
estavel utilizaram preservativo?
(n=68)
N0 (referéncis) 41 (80,4%) 10 (19,6%) 0,716 2 0,54 (0,10-2,78)
15 (88,2%) 2 (11,8%)

Sim
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Ultimos 6 meses tu e o teu Gltimo
parceiro estavel utilizaram
preservativo durante as relacoes
sexuais com penetracao? (n=52)
Quase nunca/ Nunca (referéncia)

Sempre/ Quase sempre

24 (80%)
19 (86,4%)

6 (20,0%)
3 (13,6%)

0,717 @

0,63 (0,13-2,86)

Ultimos 6 meses tiveste relacdes
sexuais com parceiros
ocasionais? (n=163)

Nao (referéncia)

Sim

1 (50%)
143 (88,8%)

1 (50%)
18 (11,2%)

0,220 ®

0,12 (0,008-2,10)

Ultimos 6 meses de todas as
relagdes sexuais com penetracdo
quantas foram com parceiros
ocasionais? (n=174)

0-19 (referéncia)

>=20

110 (87,3%)
43 (89,6%)

16 (12,7%)
5 (10,4%)

0,7992

0,79 (0,27-2,31)

Ultimos 6 meses tiveste com o teu
parceiro ocasional algum tipo de
penetracdo anal? (n=159)
Insertiva

Recetiva

Ambas (referéncia)

50 (89,3%)
12 (80%)
79 (89,8%)

6 (10,7%)
3 (20%)
9 (10,2%)

0,559 2

2,08

Ultima relacéo sexual com
penetracdo com parceiro
ocasional utilizaram
preservativo? (n=170)

Nao (referéncia)

Sim

20 (87%)
129 (87,8%)

3 (13%)
18 (12,2%)

1,000

0,93 (0,25-3,44)

Ultimos 6 meses utilizaste
preservativo durante as relagoes
sexuais com penetracdo com 0s
teus parceiros ocasionais?
(n=158)

Quase nunca/ Nunca (referéncia)

Sempre/ Quase sempre

2 (66,7%)
138 (89%)

1(33,3%)
17 (11%)

0,306 ®

0,24 (0,02-2,86)

Legenda: p para a=0,05; * Teste do qui-quadrado; ® Teste Exato de Fisher; OR- Odds Ratio; IC (95%) — Intervalo de

Confianga a 95%; n/a- ndo aplicavel.
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4.6.  Analise bivariavel do consumo de alcool e outras drogas

Para além da analise estatistica descritiva de caracterizagdo dos comportamentos
e vida sexual, fomos ainda investigar algumas associagdes entre as variaveis de consumo
de alcool e outras drogas. Com esta analise desejava-mos observar se de alguma forma o
consumo de alcool e outras drogas estaria de certo modo associado & infecdo por CT
(Quadro 7).

Em relacdo ao consumo de alcool durante os ultimos 6 meses pudemos verificar
que dos 126/183 inquiridos sobre o consumo antes ou durante as relacfes sexuais, 13 dos
inquiridos foram positivos para a infe¢do por CT e refiram consumir “as vezes” e 2 dos
inquiridos que referiram consumir “Quase Nunca/Nunca” também foram positivos para
CT. Através da aplicacdo do teste de qui-quadrado ndo foram encontradas diferencas
estatisticamente significativas entre o consumo de alcool e 0 nimero de casos positivos
de infecdo por CT. No entanto, o Odds ratio indica uma associacdo positiva entre o
consumo de &lcool e 0 numero de casos positivos para a infecdo por CT, embora nao
estatisticamente significativa (OR= 2,19; p=0,362).

Em relacdo ao consumo de outras substancias tais como: Cannabis, Cocaina,
Poppers, Viagra, Ketamina, Metanfetaminas e GHB dos 126/183 inquiridos sobre o
consumo antes ou durante as relagdes sexuais, todos os positivos (14; 15;12;14;14;15;14)
para infeg@o por CT referiram consumir “ Quase Nunca/ Nunca” este tipo de substancias.
Através da aplicacdo do teste de qui-quadrado e do teste exato de Fisher, ndo foram
encontradas diferencas estatisticamente significativas entre o consumo de outras
substancias e 0 nimero de casos positivos de infecdo por CT. Em relacdo ao consumo de
Cannabis, Poppers e GHB parece existir um fator protetor entre 0 consumo destas
substancias e a infecdo por CT (OR <1). Quanto ao consumo de Viagra e Ketamina o
Odds ratio sugere-nos uma associacao entre o consumo destas substancias e a infecao por
CT, embora ndo sendo estatisticamente significativas (OR=1,51; p=1,000;0R=1,91;
p=0,475).
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Quadro 7- Analise bivariavel das carateristicas do consumo de alcool e outras substancias (n=126)

(n) % (n) % p OR (IC 95%)
Negativo Positivo
Ultimos 6 meses consumiste
antes ou durante as tuas
relagdes sexuais: Alcool (n=126)
Quase Nunca/ Nunca (referéncia) 28 (33,3%) 2(6,7%) 0,362 2,19 (0,46-10.32)
As vezes 83 (86,5%) 13 (13,5%)
Ultimos 6 meses consumiste
antes ou durante as tuas relacdes
sexuais: Cannabis (n=126)
Quase Nunca/ Nunca (referéncia) 92 (86,8%) 14 (13,2%) 0,462 2 0,34 (0,43-2,79)
As vezes 19 (95%) 1 (5,0%)
Ultimos 6 meses consumiste
antes ou durante as tuas relages
sexuais: Cocaina (n=126)
Quase Nunca/ Nunca (referéncia) 100 (87%) 15 (13%) 0,358 h/a
As vezes 11 (100%) 0 (0%)
Ultimos 6 meses consumiste
antes ou durante as tuas relacdes
sexuais: Poppers (n=126)
Quase Nunca/ Nunca (referéncia) 85 (87,6%) 12 (12,4%)
As vezes 26 (89,7%) 3(10,3%) 1,000 @ 0,81 (0,21-3,11)
Ultimos 6 meses consumiste
antes ou durante as tuas relacdes
sexuais: Viagra (n=126)
Quase Nunca/ Nunca (referéncia) 106 (88,3%) 14 (11,7%) 1,0008 1,51 (0,16-13,91)
As vezes 5 (83,3%) 1 (16,7%)
Ultimos 6 meses consumiste
antes ou durante as tuas relacdes
sexuais: Ketamina (n=126)
1 NI e G ) 107 (88,4%) 14 (11,6%) 0,475° 1,91 (0,19-18,32)
As vezes 4 (80%) 1 (20%)
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Ultimos 6 meses consumiste
antes ou durante as tuas
relacdes sexuais:

Metanfetaminas (n=126)

As vezes

o 106 (87,6%) 15 (12,4%) 1,000 ® n/a
Quase Nunca/ Nunca (referéncia)
N 5 (100%) 0 (0%)
As vezes
Ultimos 6 meses consumiste
antes ou durante as tuas relacdes
sexuais: GHB (n=126)
a -
Quase Nunca/ Nunca (referéncia) 103 (88%) 14 (12%) 1,000 0,92 (0,10-7,91)
8 (88,9%) 1(11,1%)

Legenda: p para a=0,05; * Teste do qui-quadrado; ® Teste Exato de Fisher; OR- Odds Ratio; IC (95%) — Intervalo de

Confianca a 95%; n/a- ndo aplicavel.
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4.7.  Anélise dos resultados laboratoriais

Da populacédo estudada cerca de 93% foi testada nos 3 locais anatdmicos (urina,
reto e faringe) com base nas carateristicas dos comportamentos e vida sexual (tipo de
relacBes, numero de parceiros ocasionais, penetracao anal insertivo/recetivo nos ultimos
6 meses, entre outras). A Tabela 7 apresenta a distribuicdo de C.trachomatis por local
anatémico, entre os HSH que foram testados na urina, reto e faringe.

Para infe¢des por C.trachomatis, 3,3% dos HSH estavam infetados unicamente na
urina, 8,6% no reto e 2,7% na faringe. Cerca de 0,5% (Reto+Urina) e 1,1%
(Reto+Faringe) estavam infetadas em 2 locais anatdmicos. Dos 15 casos de infe¢do por
CT no reto, 4 casos (2,2%) tinham LGV L2 e todos eles apresentavam sintomas de
proctites (Tabela 7).

Em relacdo ao numero de individuos co infetados com C.trachomatis e
N.gonorrhoeae, num total de 183 estudados, 39 estavam infetados por C.trachomatis ou
N.gonorrhoeae, dos quais 6 (15,4%) estavam co infetados com CT e NG. Através da
aplicacdo do teste de qui-quadrado, foram encontradas diferencas estatisticamente
significativas entre 0 nimero de positivos para N.gonorrhoeae e o numero de positivos
para C.trachomatis (p= 0,038). Em relacdo ao Odds ratio parece existir uma forte
associacao entre os individuos que sdo positivos para a NG de desenvolverem CT
(OR=3,17).

A prevaléncia global da infecdo por C.trachomatis em HSH foi de 12,6% e a

prevaléncia da infecdo por N. gonorrhoeae foi de 12%.

Tabela 7- Prevaléncia da infe¢do por C.trachomatis por local anatémico, em HSH que foram testados na

urina, reto e faringe.

Tipo (s) de infegéo C.trachomatis (n=183) Prevaléncia (95% IC)
Urina 6 3,3
Reto 15 8,6
Faringe 5 2,7
Reto+Urina 1 0,5
Reto+Faringe 2 1,1
LGV 4 2,2
3 Sitios 0 0,0
CT Total 23 12,6

72



Em relacdo ao tipo de sintomas, aproximadamente 57% dos individuos atendidos
na clinica BCN Checkpoint eram assintomaticos (Figura 15). Entre os homens atendidos
na clinica, aqueles que tinham sintomas retais ou proctites, foram mais propensos a ter
C.trachomatis do que os individuos sem sintomas retais (8 (53,3%) de 174 homens
sintomaticos e 7 (46,7%) de 174 homens assintomaticos tinham C.trachomatis retal).

Em contraste com as infe¢es retais, 50% das infe¢des por C.trachomatis na urina
eram assintomaticas (Figura 15). A C.trachomatis na urina foi comum tanto em
individuos com sintomas uretrais ou uretrites como em individuos assintomaticos (3
(50%) de 181 homens sintomaticos e 3 (50%) de 181 homens assintomaticos). Em relacao

a infecdo na faringe, 100% das infe¢des eram assintomaéticas (Figura 15).

CT Urina CT Reto CT Faringe
0%
50% 47%
50% 53% 100%
= Assintomaticos = Sintomaéticos = Assintométicos = Sintomaticos = Assintomatico = Sintomatico
CT Total

44%
57%

= Assintomatico = Sintomatico

Figura 15- Proporcdo de individuos assintomaticos e sintomaticos com infe¢do por C.trachomatis nos

diversos locais anatémicos em HSH (n=183).
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5. Discussao dos Resultados

A prevaléncia da infecdo por C.trachomatis varia segundo a etnia, a localizacédo
geogréfica, condigdes socioecondmicas, comportamentos e vida sexual etc. (DOMINGO
ET AL., 2002).

Os HSH sdo um grupo heterogéneo de homens que apresentam um tipo de
comportamentos variados, identidades e necessidades de cuidados de saude variados.

Existem poucos estudos sobre a prevaléncia da infecdo por C.trachomatis que
utilizem técnicas de biologia molecular e analisem amostras dos 3 locais anatdmicos
baseados na histdria sexual neste tipo de populacéo de risco (HSH).

Os nossos dados provenientes da Catalunha confirmam relatérios anteriores e
diretrizes nacionais que sugerem o beneficio de testar esfregacos provenientes da
orofaringe e do reto para além das amostras de urina em HSH (KENT ET AL.,2005;
MIMIAGA ET AL., 2008; ANNAN ET AL., 2009; OTA ET AL., 2009; WORKOWSKI
ET AL., 2010; PETERS ET AL., 2011).

No nosso estudo, a prevaléncia de C.trachomatis e de N.gonorrhoeae em HSH foi
de 12,6% e 12% respetivamente. Situacdo idéntica é referida no estudo alemdo de
Dudareva-Vizule et al., onde o objetivo era determinar a prevaléncia das infecdes por
C.trachomatis e N.gonorrhoeae no reto e na faringe em HSH e descrever as associacdes
entre essas infecdes, praticas sexuais e outros fatores que fornecessem evidéncias para as
recomendacdes de rastreio. A semelhanca do que foi observado no nosso estudo, na
populacéo alemé de HSH a prevaléncia de C.trachomatis na urina foi de 3,4%, no reto de
8% e na faringe de 1,5 % (DUDAREVA-VIZULE ET AL., 2013).

A prevaléncia da infecdo por C.trachomatis na urina, reto e faringe no nosso
estudo estdo de acordo com os dados reportados por outros estudos na Europa, EUA e
Australia (KENT ET AL.,2005; BENN ET AL., 2007; MIMIAGA ET AL., 2008; CDC,
2009; ANNAN ET AL., 2009; OTA ET AL., 2009; PETERS ET AL., 2011).

Os nossos resultados estdo de acordo com outros estudos que apontam que o
estudo da C.trachomatis uretral por si s revela apenas uma minoria da prevaléncia das
infecdes por C.trachomatis e que as manifestacdes retais sdo mais frequentes do que as
uretrais (KENT ET AL.,2005; BENN ET AL., 2007; PETERS ET AL., 2011). Tal como

no nosso estudo, as infegdes retais e faringeas por CT sdo frequentemente assintomaticas.
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Benn et al.,, e Kent et al., apesar de apresentarem percentagens globais
semelhantes as nossas, apresentam proporc¢des de infegdes retais por CT de individuos
sintométicos duas vezes maior e infe¢des faringeas por CT de individuos sintométicos de
trés a cinco vezes mais elevada em comparacdo com a nossa amostra (KENT ET
AL.,2005; BENN ET AL., 2007). Estas diferencas podem ser explicadas pelos critérios de
inclusdo e pelo nimero de participantes do nosso estudo.

No nosso estudo, para a recolha de amostras os voluntarios tinham de preencher
apenas um dos quatro critérios de inclusdo (mais de dez parceiros sexuais nos ultimos 3-
6 meses; trabalhadores do sexo; apresentassem algum tipo de sintomatologia e caso o seu
parceiro sexual apresenta-se uma infecdo por CT ou NG).

A semelhanca de outros estudos, observamos que os individuos que relatavam
sintomas retais foram mais propensos a ter infecdes retais do que aqueles que nédo
apresentavam (KENT ET AL.,2005; BENN ET AL., 2007; TEMPLETON ET AL., 2008;
TEMPLETON ET AL., 2010; DUDAREVA-VIZULE ET AL., 2013).

Relativamente as principais carateristicas sociodemograficas tais como: a idade,
nacionalidade, nivel de estudos e principal ocupacdo ndo existiram diferencas
estatisticamente significativas. Os dados obtidos em relacdo a idade estdo de acordo com
0 estudo de Benn et al., em que ndo foram encontradas associacGes entre a idade e ter
infecdo por C.trachomatis em qualquer local anatémico e, com o estudo de Dudareva-
Vizule et al., que o aumento da idade foi um fator de protecdo (BENN ET AL., 2007
DUDAREVA-VIZULE ET AL., 2013). Quanto & nacionalidade os dados descritivos do
nosso estudo ndo estdo de acordo com a literatura (BLACK ET AL.,1997;
KUCINSKIENE ET AL., 2006; CORBETO ET AL., 2010) que referem que ser de origem
estrangeiro é um fator de risco associado a infecdo por C.trachomatis.

Uma possivel explicacdo para a origem estrangeiro ndo ser considerado um fator
de risco associado a infecdo por CT deve-se ao facto deste estudo ter sido feito em
Barcelona, dai o maior numero de casos de infecdo por CT serem de HSH de origem
Espanhola, outra possivel explicagdo podera ser as carateristicas epidemiologicas e de
conduta deste tipo de populagdo (HSH) tais como: um maior nimero de parceiros, idade
mais jovem, VIH positivo e uma maior vulnerabilidade para aquisicdo de IST’s. Todos
eles sdo conhecidos fatores de risco para as IST’s e séo associados aos comportamentos
sexuais de alto risco (TEMPLETON ET AL., 2010; MAYER ET AL., 2010; KNUSSEN
ET AL., 2011).

75



Mais de metade da nossa populacéo (88%) foi negativa parao VIH e para a infecéo
por C.trachomatis. Dos 6 casos com CT na urina e dos 5 casos com CT na faringe nenhum
era positivo para o VIH, por sua vez, dos 15 casos com CT no reto, 2 eram positivos para
0 VIH 1 e os restantes eram negativos. Dos 15 casos de CT no reto, 4 tinham LGV L2 e
1 caso era positivo para o VIH.

No nosso estudo parece existir uma associacao entre o VIH e a infegéo por CT e
entre o VIH e 0 LGV o que significa que, existe um fator de risco maior para os individuos
com VIH de desenvolverem infecdo por CT e LGV.

Os nossos resultados estdo de acordo com alguns estudos (MAYER ET AL., 2010;
KNUSSEN ET AL., 2011; FOSCHI ET AL., 2014; VAN LIERE ET AL., 2015) que
demonstram que existe um fator de risco para os individuos VIH positivos de
desenvolverem uma infecdo por CT ou NG. Um estudo de Van der Bij et al., tal como no
nosso estudo, os autores demonstraram que existe uma forte associacéo entre o VIH e o
LGV retal, com uma taxa de co infe¢do entre os 60-100 % em HSH (VAN DER BIJ ET
AL., 2006; RONN ET AL., 2011). Os comportamentos sexuais de alto risco, incluindo um
elevado numero de parceiros, relacbes sexuais inseguras e a partilha de brinquedos
sexuais sdo referidas pela maioria dos pacientes infetados com LGV (VAN DER BlJ ET
AL., 2006; WARD ET AL., 2007). As lesGes ulcerativas LGV podem explicar a maior
suscetibilidade para adquirir as IST’s.

Assim, num outro estudo de Bernstein et al., demonstraram que nos ultimos anos
houve um aumento do risco de infecdo por VIH entre os HSH com infecdes retais
(BERNSTEIN ET AL., 2010).

Dado que 50% dos HSH com CT retal do nosso estudo eram VIH negativos, torna-
se fundamental identificar e tratar essas infecdes retais para reduzir o risco no futuro de
contrairem VIH.

Em relacdo & pergunta se teve com o seu parceiro estavel algum tipo de penetracdo
anal nos altimos 6 meses, parece existir diferencas estatisticamente significativas entre o
tipo de penetracdo anal Recetivo e a infegdo por CT. Quanto & utilizacdo de preservativo
na ultima relagdo sexual com penetracdo com parceiro estavel, 75% da populagdo referiu
ndo utilizar preservativo e, nos ultimos 6 meses, 46% referiu “nunca” ter utilizado
preservativo durante as relagcbes sexuais com penetragdo com parceiros estaveis. Nos
nossos resultados parece existir um fator protetor em relagcdo aos HSH que utilizam

preservativo nas relagdes com penetragdo com parceiros estaveis e a infecdo por CT.
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Os nossos resultados em relacdo ao tipo de penetracdo e ao uso de preservativo
durante as relagdes com penetragdo ndo estédo de acordo com alguns estudos (BENN ET
AL., 2007; TEMPLETON ET AL., 2010; BISSESOR ET AL., 2011; CARPENTER ET
AL., 2013; CDC, 2015) que referem que existe uma forte associacdo entre a infecdo por
C.trachomatis e as préaticas sexuais como, sexo oral e anal insertivo ou recetivo
desprotegidos.

No entanto, n6s, como em varios estudos ndo verificamos tais associagdes (RIEG
ET AL., 2008). Uma possivel explicacdo poderad ser que as pessoas que ndo utilizam
preservativo tém relacdes/parceiros mais estaveis ou devido as diferencas no nimero de
observacdes, bem como os desenhos do estudo ou até de se tratar de um grupo de HSH
muito homogéneo.

Quanto as relagdes sexuais com parceiros ocasionais nos ultimos 6 meses, 98%
da populacao referiu ter relagcbes com parceiros ocasionais, 81,6 % referiu ter entre 0-20
parceiros, uma média de 17 parceiros, uma mediana de 10, em que o minimo foi 0 e 0
maximo 200 parceiros. Em relacdo as praticas sexuais, mais de metade (55%) referiu ter
penetracdo anal do tipo insertivo e recetivo. Apesar de ndo existirem diferencas
estatisticamente significativas, o Odds ratio indica-nos uma associa¢do positiva entre o
tipo de penetracdo anal Insertiva e Recetiva e 0 numero de casos positivos para a infe¢do
por CT. Quanto ao uso de preservativo mais de metade da populacdo (86,5%) usou
preservativo durante as relacdes sexuais com penetracdo e em relacdo aos ultimos 6 meses
55,7% referiu que utilizou “sempre” preservativo. Embora ndo existam diferencas
estatisticamente significativas, parece existir uma associacéo protetora entre os HSH que
utilizam o preservativo e a infe¢do por CT.

Os resultados obtidos referentes a ter relacGes com parceiros ocasionais nos
ultimos 6 meses ndo estdo de acordo com as conclusfes de outros autores e das guias
publicadas pelo CDC e ECDC (BENN ET AL., 2007; RIEG ET AL., 2008; ECDC, 2008;
DUDAREVA-VIZULE ET AL., 2013; CDC, 2015) que referem que, o fato de ter um
novo parceiro sexual ou multiplos parceiros sexuais, € considerado uma situagao de risco
uma vez que a probabilidade de um individuo se infetar com uma mudanca de parceiro
sexual aumenta e, portanto, a medida que um individuo muda mais vezes de parceiros e
mantenha mais relagdes sexuais desprotegidas entre eles, mais rapido se espalham as
IST’s entre um determinado grupo da populacéo.

Em relacdo ao tipo de praticas sexuais 0s nossos resultados de certa forma estdo

de acordo com alguns estudos de base populacional que investigaram os comportamentos
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sexuais de HSH nos EUA e referem que 62%-90% dos HSH praticaram sexo oral recetivo
desprotegido nos ultimos 6 meses e que 57%-83% dos HSH praticaram sexo anal recetivo
desprotegido nos ultimos 6 meses a 1 ano (CDC, 2011; HEYWOOD ET AL., 2012).

Um estudo de 2013 de Dudareva-Vizule et al., no qual também foi utilizado um
periodo de 6 meses para o tipo de praticas sexuais, 0s autores verificaram que o sexo anal
insertivo e recetivo desprotegido foi relatado por pelo menos mais de metade da
populagéo dos participantes do estudo (DUDAREVA-VIZULE ET AL., 2013).

Em relacdo ao uso de preservativo, um estudo de Sohn e Cho, desenvolvido na
Coreia do Sul com HSH que tinha como objetivo conhecer as atitudes, comportamentos
de risco e identificar os fatores do uso do preservativo na prevencdo do VIH, verificaram
que dos HSH entrevistados apenas 33% dos participantes do estudo tinham parceiro
estavel, 60% fizeram sexo anal com outros homens nos Gltimos 6 meses, cerca de 66%
daqueles que se envolveram em praticas de sexo anal com outros HSH nos ultimos 6
meses tiveram em média dois ou mais parceiros sexuais e que 16% tiveram mais de 6
relacdes de sexo anal com outros HSH e, apenas 23% dos participantes do estudo tiveram
relacBes sexuais com mulheres nos ultimos 12 meses. Quanto ao uso do preservativo 67%
da populacdo referiu ter utilizado preservativo na ultima relacdo sexual com penetracdo
anal e quanto a frequéncia o padrdo observado foi idéntico 75% referiu utilizar “sempre”
ou “quase sempre” preservativo nos Ultimos 12 meses (SOHN E CHO, 2012).

Embora existam varios estudos que demonstram que mais de metade dos HSH se
envolvem em relacdes sexuais desprotegidas (BENN ET AL., 2007; CDC, 2011;
HEYWOOD ET AL., 2012; DUDAREVA-VIZULE ET AL., 2013), os resultados deste
estudo (SOHN E CHO, 2012), tal como no nosso estudo, mais de metade da populagéo
de HSH referiu utilizar preservativo durante as relacbes sexuais com uma frequéncia de
“quase sempre/ sempre”.

Em relacdo ao consumo de alcool nos ltimos 6 meses antes ou durante as relagdes
sexuais pudemos verificar que 70% da populagdo inquirida referiu consumir apenas “as
vezes”. Em relagdo ao consumo de outras substancias (Cannabis, Cocaina, Poppers,
Viagra, Ketamina, Metanfetaminas e GHB) mais de metade da populagdo referiu que “
Quase Nunca/ Nunca” consumiu este tipo de substancias antes ou durante as relagdes
sexuais ndo existindo diferencas estatisticamente significativas entre o consumo de alcool
e outras substancias e o0 numero de casos positivos paraa CT.

O sexo anal do tipo insertivo ou recetivo sem preservativo, ter outras IST’s, ter

relagOes sexuais com parceiros ocasionais sem preservativo e, o uso de metanfetaminas e

78



outras drogas que melhorem a performance sexual tém sido referidas como fatores que
aumentam o risco de desenvolver o VIH e outras IST’s (ACKERS ET AL., 2012; CDC,
2015).

Apesar de ndo existir diferencas estatisticamente significativas, no nosso estudo,
os resultados descritivos sugerem, tal como no estudo de Mimiaga et al., o consumo de
alcool foi associado como fator de risco para o VIH e outras IST's (MIMIAGA ET AL.,
2011).

Embora os valores ndo sejam estatisticamente significativos, ha uma sugestédo de
associacdo entre o consumo de Viagra e Ketamina e a infecédo por CT.

No estudo de Ackers et al., em que os autores demonstraram que 87% da
populacdo de HSH estudada relataram o uso de alcool e 60% relataram o uso de drogas
recreativas nos Ultimos 6 meses (ACKERS ET AL., 2012). Embora, 0 nosso estudo tal
como no estudo anterior ndo foram recolhidos dados sobre as circunstancias do uso de
drogas, outros estudos tém demonstrado o uso das drogas recreativas em HSH (WEBER
ET AL., 2003; GOLDEN ET AL., 2004; COLFAX ET AL., 2005; KOBLIN ET AL., 2006;
MANSERGH ET AL., 2006 CITADO POR ACKERS ET AL., 2012). A popularidade
destas drogas € atribuida devido as suas habilidades reportadas para facilitar o acesso a
certos tipos de parceiros sexuais e para melhorar o desempenho sexual (CLATTS ET AL.,
2005; MANSERGH ET AL., 2006 CITADO POR ACKERS ET AL., 2012).

Numa investigacdo feita por Hickson et al., no Reino Unido, que explorou os
niveis de consumo de drogas entre HSH nos ultimos 12 meses registou niveis de consumo
variando de 39,4% para o Poppers, 27,7% para Cannabis, 18,5% para o Ecstasy e 4,7%
para as Metanfetaminas (HICKSON ET AL., 2007). Na Catalunha, Espanha, nos Gltimos
12 meses seguiu um padrdo de consumo global semelhante: 40,8% Poppers, 26%
Cannabis, 10,2% Ecstasy e 3% para as Metanfetaminas (FOLCH ET AL., 2010). Na
populacédo deste estudo, a percentagem de HSH que consumiram Poppers, Cannabis,
Ecstasy, Metanfetaminas € baixa, ndo atingindo percentagens elevadas como no estudo
de Folch et al., assim como no estudo realizado por Hickson et al., no Reino Unido que
explorou os niveis de consumo de drogas entre os HSH.

As evidéncias sugerem que os HSH tém um risco maior de contrair e transmitir o
VIH e IST (CDC, 2014; CDC, 2015). Abordar essas ameacas neste tipo de populacéo
envolve varios desafios, muitos deles sdo comportamentais. Por exemplo, é bastante
plausivel que o uso recreativo de Viagra entre os HSH podera ser um importante fator de

risco que contribua para aquisicéo de IST’s. Diversos estudos no Reino Unido e nos EUA
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indicam que o uso recreativo do Viagra tem-se tornado comum entre os HSH (CROSBY
ET AL., 2004).

Um estudo de Crosby et al., que tinha como objetivo identificar o uso recreativo
de Viagra (sem prescricdo médica) entre HSH num resort de sexo para homens no Sul
dos EUA, os autores verificaram que cerca de um em cada seis homens relataram o0 uso
recente de Viagra sem prescricao e, este uso recreativo foi associado a comportamentos
de risco e abuso de substancias (CROSBY ET AL., 2004).

Diversos estudos encontraram uma forte associacédo entre o uso de substancias e
comportamentos sexuais de risco, mostrando o uso de “drogas de festa” (Metanfetaminas,
Ecstasy, GHB, Cocaina e Ketamina) antes ou durante as relagdes sexuais associadas com
0 sexo anal desprotegido com parceiros ocasionais particularmente em HSH VIH
positivos (COLFAX ET AL., 2004; PURCELL ET AL., 2005; HALKITIS ET AL., 2005;
RUF ET AL., 2006).

Ao rever a literatura verificamos que existe varios padrdes de consumo de drogas
entre a populagdo de HSH. Em primeiro lugar, a maioria do consumo de drogas entre 0s
HSH parece ser episddica, com consumos semanais ou mensais (HALKITIS ET AL.,
2002; HICKSON ET AL., 2007; WEI ET AL., 2012). A maioria dos HSH que relatam o
uso de drogas ndo sdo dependentes mas sim usam nas para fins especificos tais como:
festas, em contextos sociais ou quando procuram ter relagdes sexuais (SANTOS ET AL.,
2011).

O consumo de drogas esporadicamente também podera refletir determinados
periodos de stress ou incerteza, tais como um diagnostico positivo de VIH ou pode ocorrer
em combinacdo com periodos de depressao ou ansiedade.

Existem poucos estudos que explorem as razes ou motivagdes para 0 consumo
de drogas entre os HSH ou o contexto social em que o0 uso ocorre. Varios autores
(KEOGH ET AL., 2009; BAUERMEISTER, 2008) tém verificado que na maioria das
vezes esses consumos sao feitos em sitios para conhecer outros homens para socializar e/
ou interacdo sexual, onde o &lcool é servido e 0 uso de drogas € comum. Os bares ou
discotecas sdo o centro da maioria “cenas gays”, onde o uso de drogas ¢ normalizado
dentro destes ambientes.

Os resultados deste estudo devem ser considerados em funcéo das suas limitacdes.
Em primeiro lugar, aamostra do nosso estudo é relativamente pequena (n=183) e limitada
no tempo (3 meses), com um ndmero absoluto de prevalentes relativamente reduzido,

sendo que, os resultados obtidos neste estudo ndo podem ser extrapolados a todo o
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territorio de Barcelona, mas apenas indicativos da populacdo assistida neste centro
comunitéario, BCN Checkpoint. Esta limitacdo é minimizada visto que o BCN Checkpoint
presta cobertura universal a um volume elevado de HSH, onde a incidéncia de IST é
grande. Contudo, serdo necessarios mais estudos, preferivelmente de maior dimenséo,
que permitam compreender melhor a situacdo atual da prevaléncia da infecdo por
C.trachomatis nesta populagdo visto que, a populacéo especifica deste estudo foi muito
homogénea para o estudo de associac¢des face a infegéo.

Em segundo lugar, apesar de ser considerada uma populacdo com
comportamentos sexuais de risco aumentado, a nossa populacdo especifica apresentou
comportamentos altamente educados, com uso de preservativo e pouco uso de drogas.

Em terceiro lugar, a analise das manifestac6es mais frequentes foi relatado por um
grupo pequeno da populacdo que, para além de proctites e uretrites foram testados
também quanto & infecdo faringea. Além disso, ndo podemos descartar que o grupo de
HSH testados para as infecdes uretrais ou retais foram mais provaveis de ser selecionados
com base em sintomas ou comportamentos sexuais em comparagao com 0s participantes
testados para a infecdo faringea. Isto significa que, na nossa andlise, a propor¢do de
infecdes que possam ser diagnosticadas apenas com o teste de urina pode ser subestimada.
Portanto, a prevaléncia da infegdes por CT e NG podem ser subestimadas se o rastreio
dos 3 locais anatémicos ndo for feito.

Apesar das limitacdes identificadas, o presente estudo permitiu uma caraterizacao
da situacdo atual quanto & prevaléncia e aos fatores de risco associados a infe¢do por
C.trachomatis nesta populacdo especifica de HSH, o que podera contribuir para o
posterior desenvolvimento de estratégias adequadas para esta populacéo de risco.
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6. Conclusbes e Recomendacgdes

Ao longo dos ultimos anos tem sido notorio o aumento da preocupacao em relagédo
as IST’s, nomeadamente a infecdo por C.trachomatis e os comportamentos de risco
associados.

Este trabalho mostrou que a prevaléncia da infecdo por C.trachomatis neste grupo
especifico de HSH foi de 12,6 % e que os varios fatores associados a infecdo encontrados
foram o facto de serem VIH positivos e praticarem sexo anal insertivo/recetivo com
parceiro estavel.

Segundo as recomendaces especificas do CDC para o rastreio da CT e NG, todos
0s HSH devem realizar um rastreio anual de urina para ambas as infecdes, culturas
faringeas para NG para os HSH com exposicao oro-genital e, culturas para CT e NG retal
para HSH que tiveram sexo anal recetivo. O CDC recomenda ainda o rastreio a cada 3-6
meses para 0s HSH de alto risco (por exemplo, HSH com multiplos parceiros sexuais ou
para 0s que relatam o consumo de drogas ilicitas). Estes testes de rastreio sao
recomendados independentemente do uso de preservativo nas relagdes de sexo anal
recetivo ou insertivo (CDC, 2015).

As evidéncias sugerem que 0s HSH tém um risco maior de contrair e transmitir o
VIH e outras IST's (CDC, 2014; CDC, 2015). Abordar essas ameacas neste tipo de
populacdo envolve varios desafios, entre eles a necessidade de rastreios mais frequente
nos 3 locais anatomicos, visto que grande parte das infecGes por CT e NG em HSH
sexualmente ativos permanecem sem serem detetadas na auséncia de esfregagos retais e
faringeos.

No nosso estudo, os dados provenientes demonstram que a prevaléncia da infecdo
por CT em HSH ¢ elevada 12,6%, confirmando assim, o beneficio de testar esfregagos
provenientes da orofaringe e do reto para alem das amostras de urina em HSH visto que,
séo locais de alto risco de transmissao por exposi¢cdo sexual. Os nossos resultados estéo
de acordo com outros estudos que apontam que o estudo da CT na urina apenas revela
uma minoria da prevaléncia das infe¢cdes por CT. No nosso estudo, se apenas fosse feito
0 estudo da CT na urina teriamos apenas 26% das infecdes por CT, isto significa que, a
proporcéo de infecdes diagnosticadas poderia ser subestimada. Muitos dos HSH que nao
estdo infetados com CT na urina tém infecdes retais e / ou faringeas por CT ou NG, por

vezes sao assintomaticas e seriam perdidas e ndo tratadas se o rastreio regular nesses sitios
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ndo fosse feito. Os NAAT faringeos sdo raros na pratica clinica por varias razoes, entre
elas a falta de testes NAAT validados para amostras da faringe e, da crenca de que as
infecOes da faringe tm um impacto minimo a nivel clinico ou de saude publica. Na
pratica clinica, o teste para infecGes faringeas em HSH ndo é feito, o que podera
representar uma importante oportunidade para prevenir a transmissao continua de CT e
NG. A identificacdo e tratamento de infe¢cdes da faringe podera prevenir a transmissao
continua dessas bactérias. Aumentar o acesso ao rastreio da faringe baseado em NAAT
deveria ser uma prioridade de saude publica.

O rastreio de infecbes retais e faringeas sdo particularmente importantes e
indicadas para os HSH VIH positivos e com multiplos parceiros sexuais. Uma
componente chave do controlo das ISTs esta na reducédo do risco de transmissao do VIH
associado as IST’s. Para os HSH infetados com VIH, o diagndstico e tratamento das
infecdes retais e uretrais reduz a probabilidade de estes transmitirem o VIH, por sua vez,
pessoas VIH negativas, o diagndstico e o tratamento de infecBes retais diminui a
suscetibilidade ao VIH. Dado que existiu um valor estatisticamente significativo entre a
infecdo por CT e o VIH, torna-se fundamental que as infecdes retais sejam identificadas
e tratadas para reduzir o risco de infecdo pelo VIH.

Os HSH e os clinicos devem ser educados que quanto maior o nimero de locais
anatémicos com exposicdes sexuais, maior o risco de contrair uma IST. Proporcionar um
rastreio de IST"s apropriado para 0s HSH exige que os médicos e profissionais de saude
realizem uma avaliacdo de risco das IST's /VIH, que inclui pedir a todos 0s pacientes a
orientacdo sexual dos seus parceiros sexuais mais recentes, o numero de parceiros
ocasionais, o tipo de sexo que tiveram, por exemplo, oral insertivo ou recetivo, anal
insertivo ou recetivo, 0 uso de preservativo e, consumo de alcool ou outras substancias.
A realizacdo de rastreio e avaliacGes de risco adequados torna-se fundamental para a
salde sexual dos HSH e para a prevencao do VIH.

Outro grande desafio € 0 uso de preservativo, embora nos nossos resultados os
HSH que relataram praticas sexuais de risco com parceiros ocasionais relataram o uso do
preservativo, 0 que sugere que a prevencdo da CT com o uso de preservativo de rotina
pode levar a uma reducéo da prevaléncia da infecdo por CT. No entanto, essa pratica ndo
é recorrente nesta populagéo de risco.

O uso do preservativo, quando usado de forma consistente e correta, sdo altamente

eficazes na prevencéo e transmisséo de IST e do VIH.

83



Assim, torna-se fundamental tomar medidas para aumentar a educacéo entre os
HSH, o que podera aumentar a autoeficacia do uso do preservativo, reduzir a incidéncia
de comportamentos sexuais de risco e, por sua vez, reduzir a infe¢éo pelo VIH.

Uma outra estratégia para reduzir a transmissdo da CT € a notificacdo dos
parceiros. O CDC recomenda que o0s parceiros sexuais devem ser avaliados, e
encaminhados para fazer o teste e posteriormente o tratamento, se eles tiveram contato
sexual com o parceiro durante os 60 dias que antecedem ao inicio dos sintomas ou
diagnostico de C.trachomatis. Embora os intervalos de exposicdo definidos para a
identificacdo de parceiros sexuais de risco sdo baseados em dados limitados, o parceiro
mais recente deve ser avaliado e tratado, mesmo que o Gltimo contato sexual tenha sido
superior a 60 dias antes do inicio dos sintomas ou diagnéstico (CDC, 2015).

Os prestadores de cuidados de saude também deve fornecer aos pacientes
materiais educativos para dar ao seu parceiro (s) sobre a infecdo por C.trachomatis, em
geral, que inclua a notificacdo de que o parceiro (s) foram expostos e informacgdes sobre
a importéncia do tratamento. Outra estratégia que tem sido usada para garantir o
tratamento do parceiro € o acompanhamento dos mesmos, quando possivel, para o
tratamento (CDC, 2015). Para evitar uma reinfecdo, os parceiros devem ser instruidos a
abster-se de qualquer tipo de relacBes sexuais até que eles e 0s seus parceiros sexuais
tenham sido devidamente tratados (durante 7 dias, ap6s a toma de uma dose Unica de
antibidtico ou apos a conclusdo da toma de 7 dias) e ndo apresentem qualquer tipo de
sintomatologia (CDC, 2015).

A adesdo as diretrizes do CDC pode ser uma importante estratégia para controlar
a prevaléncia da C.trachomatis, N.gonorrhoeae e infecdo pelo VIH entre os HSH
sobretudo em grandes cidades da Europa e América do Norte, incluindo Barcelona.

Apesar das limitacbes anteriormente referidas, nomeadamente quanto a
composicdo da amostra, o presente estudo permitiu concluir que, o rastreio geral nesta
populacdo de HSH sera uma das estratégias principais para o controlo e prevencao da
infecéo por C.trachomatis.

Desta forma, o desenvolvimento de programas nacionais de controlo da infecéo
por C.trachomatis devem ser feitos a quatro niveis de intervengdo: 1) Prevencgdo primaria:
incluindo a promocédo da salde, educagdo e acesso a preservativos; 2) Diagndstico e
gestdo de servicos: garantir uma gestdo efetiva dos casos para o diagndéstico e gestdo das
pessoas com infecdo, incluindo grupos de maior risco de infecdo, aconselhamento e

recomendacdes para a repeticdo do teste, de acordo com as diretrizes; 3) Teste oportunista
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para grupos em risco de infecdo: os testes podem ser oferecidos através de clinicas ou
através de mecanismos que incentivem a auto recolha por parte dos pacientes e, 4)
Programas de rastreios: tem como objetivo identificar e tratar as pessoas infetadas bem
COMO 0S Seus parceiros sexuais, o que trara beneficios em termos de saude publica, com
a reducdo da prevaléncia da infecdo e consequentemente uma reducdo da taxa de
incidéncia, que se traduzird numa reducdo do nimero de infecbes que evoluem para
complicacdes a longo prazo. Para atingir esses objetivos, deve existir um programa de
rastreio organizado e regular de realizacdo dos testes de diagnostico para a infecgéo,
abrangendo o suficiente da populacdo definida como alvo, com o objetivo de detetar e
tratar os individuos que desconhegam estar infetados, de forma a puderem ser tratados e
prevenir a sua transmissao para 0S Seus parceiros ou para 0s Seus Novos parceiros.

As atividades de vigilancia sdo uma componente essencial das respostas holisticas
de satde publica a infecdo por C.trachomatis, fornecendo informacgdes sobre o sucesso
das atividades de prevencao e gestdo das atividades a nivel populacional.

Apesar de as intervencOes dirigidas aos determinantes sociais de salde e o seu
impacto sobre a prevaléncia da infecdo por C.trachomatis e os seus resultados ndo tenham
sido objetos de uma extensa pesquisa pensa-se que, as solucdes holisticas de saude
publica visando os determinantes socias da salde devem também constituir a base de

politicas publicas de saude para a prevencdo e controlo da C.trachomatis.
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Anexo I11- Plano de Operacionalizacdo de Variaveis



Plano de Operacionalizagdo de Variaveis

Fatores sociodemograficos

Variavel Valores da variavel Tipo de variavel
Caodigo da Amostra Numérica Numérica

Idade Em anos Numérica

Sexo 1- Homem Categorica nominal

2- Transexual

Nacionalidade

1- Espanha
2- Europa
3- Africa

4- América do Norte

5-  Ameérica do Sul

6- Asia
7- Meédio Oriente
8- Australia

99- Né&o sabe/ N&o responde

Categorica nominal

Nivel de Estudos

1- Priméria Completa
2- Secundario
3- Universitarios

99- Né&o sabe/ N&o responde

Categorica ordinal

Principal ocupacéo

1- Empregado

2- Trabalhador por conta propria
3- Estudante

4- Desempregado

5- Trabalhador sexual

99- Ndo sabe/ Ndo responde

Catego6rica nominal




Comportamentos e vida sexual

Variavel

Valores da variavel

Tipo de variavel

Orientacédo Sexual

1- Homossexual
2- Bissexual
3- Heterossexual

99-Ndo sabe/N&o responde

Categorica nominal

estavel?

99- Néo sabe/ Nao responde

VIH Positivo 0- Negativo Catego6rica nominal
1- Positivo VIH 1

Nos ultimos 6 meses 0- Néo Catego6rica nominal

tiveste ou tens uma relacdo | 1- Sim

Nos ultimos 6 meses,
tiveste com o teu parceiro

estavel penetracéo anal?

0- Néo

1- Insertiva

2- Recetiva

3- Ambas

99-N&o sabe/N&o responde

Categorica nominal

Na ultima relacéo sexual
com penetracao que tiveste
com o teu parceiro estavel

utilizaram preservativo?

0- Nao
1- Sim

99- Nao sabe/ N&do responde

Catego6rica nominal

Nos Ultimos 6 meses, tu e
o teu Ultimo parceiro
estavel utilizaram
preservativo durante as
relacdes sexuais com

penetracdo?

1- Sempre

2- Quase sempre

3- Asvezes

4- Quase nunca

5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Tu e o teu parceiro
mantém relagdes sexuais
com outras pessoas com
ou sem consentimento

mutuo?

0- Néo
1- Sim, com consentimento mutuo
2- Sim, sem consentimento mutuo

99- Nao sabe/ N&o responde

Catego6rica nominal

Nos ultimos 6 meses
tiveste relagBes sexuais

com parceiros ocasionais?

0- Nédo
1-Sim

99- Né&o sabe/ Nao responde

Categorica nominal




Comportamentos e vida sexual (continuacao)

Variavel Valores da variavel Tipo de variavel
Nos ultimos 6 meses de Numeérica Numérica
todas as tuas relacGes
sexuais com penetragdo
quantas foram com
parceiros ocasionais?
Nos Gltimos 6 meses 0- Néo Categorica nominal
tiveste com o teu parceiro | 1- Insertiva
ocasional penetragdo anal? | 2- Recetiva
3- Ambas

99-N&o sabe/N&o responde

Na tua Ultima relacdo
sexual com penetracao
com um parceiro ocasional

utilizaram preservativo?

0- Nao
1- Sim

99-Nao sabe/ Nao responde

Catego6rica nominal

Nos Ultimos 6 meses,
utilizaste preservativo
durante as tuas relagdes
sexuais com penetragdo
com os teus parceiros

ocasionais?

1- Sempre

2- Quase sempre

3- As vezes

4- Quase nunca

5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal




Consumo de alcool e outras drogas

Variavel

Valores da variavel

Tipo de variavel

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: Alcool?

1- Sempre

2- Quase sempre
3- As vezes

4- Quase nunca
5- Nunca

99- Néo sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: Cannabis?

1- Sempre

2- Quase sempre

3- As vezes

4- Quase nunca

5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais:; Haxixe?

1- Sempre

2- Quase sempre
3- As vezes

4- Quase nunca
5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos Ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: Heroina?

1- Sempre

2- Quase sempre
3- As vezes

4- Quase nunca
5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relacdes

sexuais: Cocaina?

1- Sempre

2- Quase sempre
3- As vezes

4- Quase nunca
5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal




Consumo de alcool e outras drogas (continuacao)

Variavel

Valores da variavel

Tipo de variavel

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relacdes

sexuais: Crack?

1- Sempre

2- Quase sempre
3- As vezes

4- Quase nunca
5- Nunca

99- Néo sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes
sexuais: Ecstasy?

1- Sempre

2- Quase sempre

3- As vezes

4- Quase nunca

5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos Ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: Anfetaminas?

1- Sempre

2- Quase sempre
3- As vezes

4- Quase nunca
5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos Ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: Poppers?

1- Sempre

2- Quase sempre

3- As vezes

4- Quase nunca

5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: LSD?

1- Sempre

2- Quase sempre
3- As vezes

4- Quase nunca
5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal




Consumo de alcool e outras drogas (continuacao)

Variavel

Valores da variavel

Tipo de variavel

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relacdes

sexuais: Viagra?

1- Sempre

2- Quase sempre

3- As vezes

4- Quase nunca

5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais:; Ketamina?

1- Sempre

2- Quase sempre
3- As vezes

4- Quase nunca
5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos Ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: Metanfetaminas?

1- Sempre

2- Quase sempre
3- As vezes

4- Quase nunca
5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: Diazepam?

1- Sempre

2- Quase sempre

3- As vezes

4- Quase nunca

5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos Gltimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: GHB?

1- Sempre

2- Quase sempre
3- As vezes

4- Quase nunca
5- Nunca

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal




Avaliacao Laboratorial

Variavel

Valores da variavel

Tipo de variavel

Resultado da PCR:

C.trachomatis- Urina

0- Negativo
1- Positivo

2- Né&o realizou a prova

Categorica nominal

Resultado da PCR;

C.trachomatis- Reto

0- Negativo
1- Positivo

2- N&o realizou a prova

Catego6rica nominal

Resultado da PCR: 1- Positivo Catego6rica nominal

C.trachomatis- Faringe 2- Negativo

LGV: Serotipo 0- Negativo Categorica nominal
1- Positivo L2

Sintomas

0- Sem sintomas

1- Com sintomas

Categorica nominal

Tipo de Sintomas

0- Sem sintomas
1- Proctite
2- Uretrite

Catego6rica nominal

N.gonorrhoeae

0- Negativo

1- Positivo

Catego6rica nominal




Recodificacao dos Fatores sociodemoqgraficos

Variavel

Valores da variavel

Tipo de variavel

Grupo Etario

0-<=39
1->=40

99- Nao sabe/ Néo responde

Categorica ordinal

Nacionalidade

0- Espanhola
1- Qutras nacionalidades

99- Nao sabe/ Néo responde

Categorica nominal

Nivel de Estudos

0- Secundario
1- Universitarios

99- Né&o sabe/ N&o responde

Categorica ordinal

Principal ocupagéo

0- Empregado

1- Estudante

2- Desempregado

99- Né&o sabe/ N&o responde

Categdrica nominal

Recodificacao dos comportamentos e vida sexual

Variavel

Valores da variavel

Tipo de variavel

Orientacdo Sexual

1- Homossexual/ Bissexual
2- Heterossexual

99-Néo sabe/N&o responde

Categorica nominal

Nos Ultimos 6 meses, tu e
o teu Gltimo parceiro
estavel utilizaram
preservativo durante as
relagfes sexuais com

penetracdo?

0- Quase Nunca/ Nunca
1- Sempre/ Quase Sempre

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos Gltimos 6 meses de
todas as tuas relactes
sexuais com penetracdo
guantas foram com

parceiros ocasionais?

0-0-19
1->=20

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal




Nos Ultimos 6 meses,
utilizaste preservativo
durante as tuas relagdes
sexuais com penetracdo
com os teus parceiros

ocasionais?

0- Quase Nunca/ Nunca
1- Sempre/ Quase Sempre
99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Recodificacdo do consumo de alcool e outras drogas

Variavel

Valores da variavel

Tipo de variavel

Nos Ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: Alcool?

0- Quase Nunca/ Nunca
1- Sempre/ Quase Sempre

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: Cannabis?

0- Quase Nunca/ Nunca
1- Sempre/ Quase Sempre
99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: Cocaina?

0- Quase Nunca/ Nunca
1- Sempre/ Quase Sempre

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos Gltimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: Poppers?

0- Quase Nunca/ Nunca
1- Sempre/ Quase Sempre

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos dltimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relacdes

sexuais: Viagra?

0- Quase Nunca/ Nunca
1- Sempre/ Quase Sempre

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relacdes

sexuais: Ketamina?

0- Quase Nunca/ Nunca
1- Sempre/ Quase Sempre

99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal




Nos Ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes
sexuais: Metanfetaminas?

0- Quase Nunca/ Nunca
1- Sempre/ Quase Sempre
99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal

Nos ultimos 6 meses,
consumiste antes ou
durante as tuas relagdes

sexuais: GHB?

0- Quase Nunca/ Nunca
1- Sempre/ Quase Sempre
99- Nao sabe/Nao responde

Categorica ordinal




