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Resumo
As recomendações de testes diagnósticos para investigação da sífilis compõem o Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas 

para Atenção Integral às Pessoas com Infecções Sexualmente Transmissíveis e o Manual Técnico para Diagnóstico de Sífilis, 
publicados pelo Ministério da Saúde do Brasil. Tais recomendações foram elaboradas com base em evidências científicas e 
discussões com painel de especialistas. Visando contribuir com gestores e profissionais de saúde na qualificação da assistência, 
este artigo apresenta o uso dos exames diretos para detecção de Treponema pallidum em lesões, assim como algoritmos que 
combinam testes imunológicos treponêmicos e não treponêmicos para auxiliar no diagnóstico da sífilis. O artigo também 
apresenta o uso dos testes não treponêmicos para investigação de neurossífilis e orientações para interpretação do título dos 
anticorpos não treponêmicos no monitoramento do tratamento e diagnóstico de sífilis congênita, bem como as perspectivas 
futuras de inovações em diagnóstico. Ressalta-se, além disso, o importante papel dos testes rápidos imunocromatográficos 
treponêmicos para a saúde pública e o enfrentamento da sífilis.
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Apesar de contar com tratamento disponível desde 
o final da década de 1930 e da ausência de resistência 
do T. pallidum à penicilina, a sífilis ainda representa 
um problema de saúde pública mundial, de tendência 
epidêmica crescente, principalmente nos países em 
desenvolvimento. Em 2016, ocorreram mundialmente 
cerca de 6,3 milhões de novos casos.10 No Brasil, em 
2018 foram notificados 158.051 casos de sífilis ad-
quirida e 62.599 casos de sífilis em gestantes. Nesse 
mesmo ano, ocorreram 26.219 casos de sífilis congê-
nita e 241 óbitos, com taxa de incidência de 9/1.000 
nascidos vivos e taxa de mortalidade de 8,2/100.000 
nascidos vivos.11

No âmbito do Sistema Único de Saúde (SUS), a 
universalização do acesso às ações e serviços de saúde 
tem por desafio a incorporação tecnológica, a gestão 
de insumos de diagnóstico e tratamento e a normatiza-
ção de diretrizes e parâmetros clínicos e laboratoriais. 
Estes se materializam em componentes fundamentais 
do cuidado integral, da vigilância, do controle e da 
resposta à sífilis por sua condição histórica,1,2 pelo 
crescente número de casos e por seus impactos diretos 
na mortalidade materna e infantil,11 fato que estabe-
leceu seu enfrentamento como objetivo de tratados 
internacionais e compromissos nacionais pactuados.

Este artigo objetiva sistematizar e atualizar os  
conteúdos presentes nas diretrizes nacionais que 
buscam a qualificação das práticas de testagem e diag-
nóstico da sífilis.

Tipos de testes diagnósticos 
para investigação da sífilis 

O diagnóstico da sífilis baseia-se em testes para 
detecção direta do patógeno ou em testes imunoló-
gicos.2,6-8 Apesar de o patógeno causador da sífilis ser 
uma bactéria, o cultivo in vitro sustentado ainda é 
complexo, não sendo viável para o uso no diagnóstico 
da infecção.2

A detecção direta é útil para diagnóstico da sífilis 
primária e congênita precoce e auxilia no diagnóstico 
da sífilis secundária, pois esses estágios da infecção 
apresentam lesões de pele ou mucosa que contêm 
exsudato com grande quantidade do patógeno.1,2 Os 
métodos para detecção direta de T. pallidum incluem 
técnicas de microscopia e testes de amplificação de áci-
do nucleico (nucleic acid amplification test, NAAT), 

Apresentação

O presente artigo se relaciona às recomendações 
de testes diagnósticos para investigação da sífilis que 
compõem o Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêu-
ticas (PCDT) para Atenção Integral às Pessoas com  
Infecções Sexualmente Transmissíveis (IST)1 e o 
Manual Técnico para Diagnóstico de Sífilis.2 Para a 
construção do PCDT e do Manual, foram realizadas a 
seleção e a análise das evidências disponíveis na lite-
ratura e discussão em um painel de especialistas para 
elaboração das recomendações. O referido Manual 
foi aprovado em portaria ministerial,3 e o PCDT, pela 
Comissão Nacional de Incorporação de Tecnologias no 
Sistema Único de Saúde (Conitec),4 tendo sido atuali-
zado pelo grupo de especialistas em IST em 2020.1

Durante a evolução natural da  
sífilis, períodos de atividade com 
características clínicas, imunológicas e 
histopatológicas distintas são intercalados 
por períodos de latência, quando não 
há sinais ou sintomas, o que torna 
fundamental o acesso à testagem para 
auxiliar o diagnóstico precoce.

Introdução

A sífilis é uma IST causada pelo Treponema 
pallidum, bactéria exclusiva do ser humano, cuja 
transmissão ocorre pelo contato sexual e por trans-
missão vertical, podendo ser transmitida, raramente, 
por transfusão de sangue ou acidente ocupacional.1,5-8 

Durante a evolução natural da doença, ocorrem 
períodos de atividade com características clínicas, 
imunológicas e histopatológicas distintas, intercala-
dos por períodos de latência, quando não há sinais 
ou sintomas, fato este que torna fundamental o aces-
so constante à testagem para auxiliar o diagnóstico  
precoce.1 A sífilis congênita caracteriza-se como um dos 
maiores desafios da assistência pré-natal, implicando 
a necessidade de busca de diagnóstico e tratamento 
corretos durante a gestação para a prevenção da trans-
missão vertical.1,8,9
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que possuem a vantagem de se tornarem positivos de 
uma a três semanas antes dos testes imunológicos.8

A microscopia de campo escuro busca identificar  
T. pallidum com base na sua morfologia e motilidade 
características, em amostras analisadas imediatamen-
te após a coleta. Embora a metodologia seja de baixo 
custo, a análise requer um microscópio com conden-
sador de campo escuro e profissionais experientes na 
análise da lâmina, o que pode limitar seu uso.13,14  
As microscopias de material corado e de imunofluo-
rescência direta têm-se tornado pouco utilizadas no 
Brasil, pois a coloração com prata para detecção de 
espiroquetas possui baixa sensibilidade, não sendo 
específica para T. pallidum,15 e os insumos para mar-
cação com fluoróforos estão cada vez mais escassos.16

Os NAAT possuem bom desempenho para detec-
ção de T. pallidum em amostras de lesões, tecidos e  
líquor, e podem ser uma alternativa para o diagnós-
tico. No Brasil, já existem metodologias validadas e 
registradas para a investigação de T. pallidum em 
úlceras genitais, e que estão sendo analisadas para 
incorporação ao SUS.17,18 

Os testes imunológicos que detectam anticorpos em 
amostras de sangue total, soro ou plasma são os mais 
comumente utilizados para auxiliar no diagnóstico da 
sífilis e podem ser classificados em testes treponêmicos 
e testes não treponêmicos.1,2 

Os testes não treponêmicos detectam anticor-
pos anticardiolipínicos (IgM e IgG) por meio de 
uma reação de floculação, na qual estes se ligam às  
micelas da suspensão antigênica compostas por 
cardiolipina, lecitina e colesterol. Esses testes são se-
miquantitativos e as amostras reagentes precisam ser 
diluídas (fator 2), com emissão do resultado conforme 
última titulação com reatividade (ex.: 4, 8, ..., 128) ou 
diluição (ex.: 1:4, 1:8, ..., 1:128). Os testes não treponê-
micos não possuem um ponto de corte para definição 
de sífilis; consequentemente, qualquer valor de título 
deve ser investigado.1,2,14

Entre os testes não treponêmicos, o primeiro a ser 
padronizado foi o veneral disease research laboratory 
(VDRL), que utiliza a preparação padrão de antígeno 
previamente mencionada. O antígeno foi posterior-
mente modificado com adição de cloreto de colina 
e ácido etilenodiamino tetra-acético (EDTA), dando 
origem ao unheated serum reagin (USR), que possui 
maior estabilidade na suspensão antigênica e permite 
a análise de soro sem inativação. Outra modificação na 

suspensão antigênica foi a incorporação de partículas 
de carvão no teste rapid plasma reagin (RPR), que 
permitem a amplificação da floculação, descartando 
a necessidade de leitura do resultado em microscópio. 
O toluidine red unheated serum test (TRUST) utiliza 
partículas de vermelho de toluidina ao invés de carvão 
na composição da suspensão antigênica.2, 6,8,14

Todas as amostras submetidas aos testes não tre-
ponêmicos devem ser testadas puras e diluídas para 
eliminar a ocorrência de resultados falso-não rea-
gentes devido ao fenômeno prozona, quando há um 
desequilíbrio entre o quantitativo de antígenos e an-
ticorpos na reação.2,8,19,20 Reações falso-reagentes em 
testes não treponêmicos para sífilis também podem 
ocorrer, pois os anticorpos anticardiolipina podem 
ser produzidos em decorrência de outros agravos que 
também causam destruição celular, tais como lúpus 
eritematoso sistêmico, hepatite crônica, malária e 
hanseníase, entre outros.8,19,20

Os testes não treponêmicos são úteis para investi-
gação de sífilis ativa e monitoramento do tratamento, 
por meio da comparação do título do diagnóstico com 
títulos do pós-tratamento. Esses testes apresentam po-
sitividade diminuída na sífilis primária, sífilis latente 
tardia e sífilis terciária, pois se tornam reagentes cerca 
de seis semanas após a infecção e tendem a diminuir 
a reatividade nos estágios tardios da doença, mesmo 
sem tratamento.5

Os testes treponêmicos baseiam-se na detecção de 
anticorpos produzidos pelo hospedeiro em resposta 
imunológica (anticorpos IgM e IgG) aos componentes 
antigênicos próprios de T. pallidum e podem ser do 
tipo fluorescent treponemal antibody absorption 
(FTA-Abs), T. pallidum particle agglutination (TPPA), 
T. pallidum haemagglutination assay (TPHA), imu-
noensaios enzimáticos e suas modificações, além de 
testes rápidos imunocromatográficos.2,5,8

Os testes rápidos são de fácil execução, não ne-
cessitam de infraestrutura laboratorial e podem ser 
realizados por qualquer pessoa capacitada. Eles pos-
suem grande utilidade na atenção primária em saúde, 
maternidades e locais de difícil acesso a laboratório 
e, por fornecerem resultados em até 30 minutos, eli-
minam o risco de perda do usuário pelo não retorno 
ao atendimento.1,2,8 O bom desempenho dos testes 
rápidos está diretamente relacionado à capacitação 
dos profissionais e ao rigoroso cumprimento de to-
das as etapas preconizadas pelo fabricante, incluindo 
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armazenamento dos kits, coleta das amostras, exe-
cução dos testes e interpretação dos resultados. Além 
disso, é muito importante que sejam instituídos proces-
sos para garantia da qualidade dos resultados obtidos 
nos testes rápidos de sífilis.2,8 No Brasil, o Ministério 
da Saúde realiza o monitoramento da qualidade dos 
resultados dos testes conforme ilustrado na Figura 1, 
em que estão presentes (1) as avaliações periódicas da 
acurácia dos testes registrados no país, incluindo testes 
rápidos, em parceria com laboratórios de referência; 
(2) a disponibilidade da plataforma Telelab, que  
oferece a capacitação a distância aos profissionais 
da saúde, formada por videoaulas e manuais que 
apresentam conteúdos sobre informações gerais das 
infecções, diretrizes de diagnóstico e procedimentos de  
testagem rápida; (3) o programa de Avaliação Exter-
na da Qualidade para Testes Rápidos, que avalia o 
conhecimento dos profissionais sobre as diretrizes de 
diagnóstico e a qualidade de execução dos testes rá-
pidos, com finalidade educativa e não punitiva; e (4) 
o monitoramento mensal de possíveis intercorrências 
com os testes rápidos fornecidos pelo Ministério da 
Saúde na rotina dos serviços de saúde.

Os testes treponêmicos são os primeiros testes 
imunológicos a se positivarem e tendem a apresen-
tar melhor sensibilidade e especificidade quando 

comparados aos testes não treponêmicos.5,8,21 Os testes 
treponêmicos não podem ser usados para distinguir 
uma infecção ativa de uma infecção passada e não são 
úteis no monitoramento do tratamento, pois a maioria 
dos indivíduos com sífilis produz anticorpos treponê-
micos que persistem ao longo da vida, mesmo depois 
do tratamento.8,16 Assim, mesmo após tratamento ade-
quado, o teste treponêmico tende a ficar positivo na 
maioria dos indivíduos. 

Testes treponêmicos que detectam somente anti-
corpos IgM específicos não são recomendados para 
diagnóstico de sífilis, porque, embora apareçam na 
primeira resposta imune humoral pós-infecção, 
também são encontrados no período de latência e es-
tágios tardios, limitando o valor da sua detecção no 
diagnóstico, além disso, a detecção de IgM tem baixa 
sensibilidade (50%).5,8

Utilização dos testes para 
investigação de sífilis 

Para definição do diagnóstico de sífilis, é neces-
sário correlacionar dados clínicos, resultados de  
testes diagnósticos, histórico de infecções passadas, 
registro de tratamento recente e investigação de  
exposição a risco.1

Notas: a) Os testes avaliados e a metodologia de análise estão publicados em artigos científicos.43; b) Informações sobre a metodologia da plataforma e os cursos estão disponíveis em  http://www.
telelab.aids.gov.br; c) Informações sobre a organização, abrangência e critérios de avaliação estão disponíveis em http://www.qualitr.paginas.ufsc.br.

Figura 1 – Monitoramento da qualidade dos resultados dos testes rápidos de sífilis pelo Ministério da Saúde

http://www.telelab.aids.gov.br
http://www.telelab.aids.gov.br
http://www.qualitr.paginas.ufsc.br
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Os testes diagnósticos para sífilis podem ser 
utilizados para o rastreio de pessoas assintomáti-
cas ou para investigação de pessoas sintomáticas.  
A positividade dos testes pode variar, a depender da 
capacidade de produção de anticorpos pelo organismo 
da pessoa com sífilis, do estágio da infecção e do teste 
diagnóstico utilizado.2,7,8 

Na sífilis primária, quando há presença do cancro 
duro, a visualização dos treponemas poderá ser ante-
rior à soroconversão, devido à janela imunológica.5,6,8 
Testes imunológicos com resultados negativos e per-
sistência de suspeita de infecção deverão ser repetidos 
com coleta de uma nova amostra após 30 dias, para 
avaliação da soroconversão e monitoramento da res-
posta ao tratamento, quando instituído.1 

Na sífilis secundária, a positividade dos testes imu-
nológicos é de 100% para praticamente todos eles, 
sendo este o período da infecção em que se encontram 
os títulos mais elevados nos testes não treponêmicos. 
Nessa fase, também podem ser realizados exames di-
retos (preferencialmente testes moleculares, quando 
disponíveis) com amostras de lesões de pele e mucosa, 
que são bem características e ricas em treponemas.5-8 

A evolução da infecção não tratada levará a uma 
fase de latência, em que há o desaparecimento dos 
sinais e sintomas. Na sífilis latente, os testes treponê-
micos permanecem com alta positividade, enquanto  
nos testes não treponêmicos a positividade vai de-
caindo, culminando na diminuição dos títulos de 
anticorpos encontrados e, eventualmente, na negati-
vação destes.5-8

Após o período de latência, a infecção pode entrar 
na fase terciária, na qual os testes imunológicos irão 
se comportar de forma semelhante à da sífilis latente. 
Nesse estágio, a investigação do treponema em diver-
sos órgãos do corpo humano afetados pelo treponema 
também pode ser útil.5-8

Algoritmos compostos por testes 
imunológicos para auxiliar 
no diagnóstico da sífilis

De maneira sucinta, os algoritmos iniciam-se 
com testes não treponêmicos (abordagem clássica –  
Figura 2) ou com testes treponêmicos (abordagem 
reversa – Figura 3), podendo ser automatizados, ma-
nuais ou rápidos. Quando o teste inicial é reagente, 

realiza-se o segundo teste, que deve ser um teste tre-
ponêmico na abordagem clássica, ou um teste não 
treponêmico na abordagem reversa. Nas situações 
em que há discordância entre o resultado dos dois 
testes, para melhor orientação do profissional clí-
nico, a amostra deve ser submetida a um terceiro 
teste de metodologia treponêmica diferente do teste 
anteriormente realizado. É importante que o laudo 
contenha os resultados individuais de cada teste, com  
observações pertinentes para o profissional clínico, in-
cluindo a reatividade dos testes não treponêmicos em 
títulos ou diluições. Essa informação é imprescindível 
para monitoramento do tratamento e avaliação de 
eventual reinfecção.2,5-7,22

Algoritmo com abordagem reversa é preferencial 
para investigação de novos casos, pois os testes tre-
ponêmicos tornam-se positivos antes dos testes não 
treponêmicos.5,8 Entretanto, se houver histórico de 
sífilis, recomenda-se iniciar a investigação com a abor-
dagem clássica, devido à permanência da positividade 
dos testes treponêmicos ao longo da vida, na maioria 
dos casos de sífilis, independentemente de terem sido 
tratados ou não.2,7

Quando realizados testes laboratoriais, é impor-
tante que a coleta da amostra e entrega do resultado 
ao paciente ocorram prioritariamente no serviço de 
assistência, evitando o deslocamento da pessoa até o 
laboratório. A instituição desse fluxo, bem como a uti-
lização de testes rápidos como primeiro teste, amplia o 
acesso e adesão aos cuidados em saúde.1

Testes para o monitoramento 
do tratamento da sífilis 

Os testes não treponêmicos (ex.: RPR, VDRL) são 
utilizados para o monitoramento após o tratamento 
(controle de cura) da sífilis, pois tendem a diminuir 
sua reatividade quando há sucesso no tratamento, ou 
a aumentar seus títulos nos casos de falha ou reinfec-
ção.5,6,13 As boas práticas de testagem recomendam que, 
preferencialmente, o método utilizado no monitora-
mento seja o mesmo do diagnóstico, e que idealmente 
sejam executados pelo mesmo laboratório.2,6 

A testagem com testes não treponêmicos deve ser 
realizada no início do tratamento (idealmente no 
primeiro dia), pois os títulos podem aumentar signi-
ficativamente se o tratamento for iniciado somente 
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Notas: a) Amostra deve ser testada pura e diluída para se eliminar a possibilidade do fenômeno prozona; b) Amostra deve ser diluída em fator 2 e submetida ao teste não treponêmico novamente. 
Resultado deverá ser fornecido em valor de títulos (ex: 2, 4, 8....128) ou da última diluição (ex: 1:2, 1:4, 1:8,...,1:128) que apresentou reatividade; c) A detecção de anticorpos não treponêmicos e tre-
ponêmicos é sugestiva de sífilis ativa; d) Teste treponêmico com metodologia diferente do teste treponêmico já empregado no fluxograma como segundo teste. Se terceiro teste não estiver disponível, 
liberar resultados de cada teste individualmente para avaliação e conduta clínica; e) A detecção de anticorpos não treponêmicos e treponêmicos é sugestiva de sífilis ativa. Provável resultado falso-não 
reagente no primeiro teste treponêmico realizado; f) Provável resultado falso-reagente para sífilis no teste não treponêmico. Avaliar outras condições clínicas além da sífilis que podem gerar resultados 
reagentes nos testes não treponêmicos.

Figura 2 – Algoritmo com abordagem clássica para diagnóstico de sífilis (iniciando-se com teste não treponêmico)

Notas: a) Amostra deve ser testada pura e diluída para se eliminar a possibilidade do fenômeno prozona: b) Amostra deve ser diluída em fator 2 e submetida ao teste não treponêmico novamente. Re-
sultado deverá ser fornecido em valor de títulos (ex: 2, 4, 8....128) da última diluição (ex: 1:2, 1:4, 1:8,...,1:128) que apresentou reatividade; c) A detecção de anticorpos treponêmicos e não treponêmicos 
é sugestiva de sífilis ativa; d) Teste treponêmico com metodologia diferente do teste treponêmico já empregado no fluxograma como primeiro teste. Se não disponível, liberar resultados de cada teste 
individualmente para avaliação e conduta clínica; e) A detecção somente de anticorpos treponêmicos é sugestiva de sífilis recente ou cicatriz sorológica. Avaliar exposição de risco, sinais e sintomas e 
histórico de tratamento de sífilis para definição de conduta clínica; f) Ausência de detecção de anticorpos não treponêmicos e a não confirmação de reatividade de anticorpos treponêmicos é sugestiva 
de ausência de sífilis. Provável ocorrência de resultado falso-reagente no primeiro teste treponêmico realizado.

Figura 3 – Algoritmo com abordagem reversa para diagnóstico de sífilis (iniciando-se com teste treponêmico)
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alguns dias após o diagnóstico. O registro do título 
desse exame servirá como base para o monitoramento 
clínico e laboratorial.23

Somente variações de titulação nos testes não tre-
ponêmicos de mais ou menos duas diluições possuem 
relevância clínica. Variações no resultado em apenas 
uma diluição (ex.: RPR com reatividade 1:8 ao diag-
nóstico e reatividade 1:4 ou 1:16 no monitoramento do 
tratamento) podem representar apenas uma diferença 
de interpretação laboratorial.24

A negativação do teste não treponêmico (sororrever-
são) é mais comum quando o tratamento é realizado 
em estágios mais recentes da infecção (sífilis primária 
e início de sífilis secundária). A queda da titulação em 
resposta ao tratamento pode ser mais lenta nos casos 
de tratamento de sífilis tardia.25

A persistência de resultados reagentes em testes não 
treponêmicos após o tratamento adequado e com que-
da prévia da titulação em pelo menos duas diluições, 
quando descartada nova exposição de risco durante o 
período analisado, é chamada de “cicatriz sorológi-
ca” e não caracteriza falha terapêutica. É importante 
observar esses critérios porque títulos baixos não ne-
cessariamente refletem cicatriz sorológica.5,7,8

A avaliação da presença de novos sinais e sintomas 
clínicos, da epidemiologia (reexposição) e do histórico 
de tratamento (duração, adesão e esquema terapêuti-
co) é fundamental, pois muitas vezes é difícil distinguir 
entre reinfecção, reativação e cicatriz sorológica.1

Testes diagnósticos para 
investigação da neurossífilis

A bactéria T. pallidum se espalha para o sistema 
nervoso central poucos dias após a exposição.26 A 
neurossífilis pode ocorrer a qualquer momento no 
curso da sífilis e não deve ser considerada apenas 
uma manifestação de sífilis “terciária”. As formas ini-
ciais de neurossífilis ocorrem dentro de meses até os  
primeiros anos após a infecção primária e afetam as 
meninges e os vasos sanguíneos, enquanto as formas 
tardias ocorrem anos a décadas após a infecção pri-
mária e também afetam o parênquima cerebral e a 
medula espinhal.26,27

O diagnóstico da neurossífilis é basea-
do em uma combinação de achados clínicos, 
alterações do líquido cefalorraquidiano (LCR) e resul-
tado do VDRL no LCR. Por não haver teste de referência  

(padrão ouro) que tenha boa sensibilidade e especifici-
dade, o diagnóstico de neurossífilis continua a ser um 
desafio na prática clínica.1,5,6,27,28

O VDRL é o teste de escolha para investigação da 
neurossífilis.27-29 A sensibilidade do VDRL no LCR varia 
de 50% a 70%; esses valores podem ser 30% menores se 
o teste utilizado for o RPR.26,28,30 Um VDRL reagente no 
LCR confere diagnóstico de neurossífilis, embora haja 
possibilidade de encontrar resultados falso-reagentes 
em algumas situações (ex.: tripanossomíase, malária 
cerebral e carcinomatose meníngea).8,31-33

Os testes treponêmicos, mesmo que apresentem alta 
sensibilidade, não são muito úteis, pois mantêm-se 
reagentes pela vida toda e apresentam especificidade 
muito variável no LCR.28 Portanto, não se recomenda 
a solicitação de rotina desse teste, principalmente no 
atual cenário epidemiológico brasileiro.1,2 

É raro encontrar pacientes com neurossífilis que 
não apresentem pleocitose na análise do LCR, sendo 
o aumento linfomonocitário o mais comum.34 Níveis 
de proteína no LCR não são sensíveis e específicos para 
neurossífilis, mas sua normalização é importante para 
o monitoramento pós-tratamento.34-37 

Testes diagnósticos para 
investigação da sífilis congênita 

Para o diagnóstico da sífilis congênita,  
deve-se avaliar a história clínico-epidemiológica da 
mãe, realizar exame físico detalhado da criança e 
avaliar os resultados dos testes laboratoriais e dos  
exames radiológicos.1,38

Quando houver histórico de sífilis em gestante, 
independentemente do tratamento da mãe, devem-se 
comparar os resultados de testes não treponêmicos 
em sangue periférico do recém-nascido e da mãe, 
coletados simultaneamente e utilizando-se o mesmo 
método.1 Os testes não treponêmicos do recém-nasci-
do não devem ser realizados com amostra de cordão 
umbilical, dada a mistura do sangue do recém-nascido 
com o materno.1,2,6

Tem-se indicativo de sífilis congênita somente 
quando o resultado dos testes não treponêmicos da 
amostra do recém-nascido for maior do que o da 
mãe em, pelo menos, duas diluições (ex.: materno 
1:4, recém-nascido ≥1:16), devido à possibilidade da  
passagem de anticorpos IgG maternos para o bebê  
durante a gestação.1,2,5,8
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Quando observados sinais e sintomas na criança, 
também podem ser realizados exames diretos para 
pesquisa de T. pallidum em amostras de material cole-
tado de lesões cutâneo-mucosas ou de secreção nasal, 
ou, ainda, amostras de biópsia ou necropsia, quando 
for o caso.5,8 Crianças com sífilis congênita devem ser 
avaliadas com uma série de exames adicionais, com 
destaque para a análise de LCR, considerando-se os 
achados para o diagnóstico de neurossífilis anterior-
mente descritos.1 

Não se devem utilizar testes treponêmicos até os 18 
meses de idade, pois não há correlação entre a positi-
vidade dos testes treponêmicos do recém-nascido e da 
mãe que possa sugerir sífilis congênita.1,8,21 Testes que 
detectam anticorpos treponêmicos IgM (ex: FTA-Abs 
IgM, imunoensaios enzimáticos IgM) também não são 
recomendados para diagnóstico da sífilis congênita, 
porque, embora não ultrapassem a barreira placentá-
ria, esses anticorpos não são detectados em todos os 
casos de sífilis congênita, o que pode implicar o não 
tratamento de crianças com sífilis.1,5,6

Perspectivas futuras de inovação na rotina 
de testagem para investigação de sífilis 

Ocorreram muitos avanços na área de testes diag-
nósticos das diferentes infecções, incluindo os de 
sífilis. Tais progressos permitiram novas abordagens 
no diagnóstico e monitoramento da doença, amplian-
do o acesso à testagem e fornecendo ferramentas que 
auxiliam a tomada de decisão em relação ao paciente.

Os testes rápidos para investigação concomitante 
de HIV e sífilis apresentam boa sensibilidade para a 
detecção de anticorpos contra o HIV, mas demonstram 
sensibilidade moderada (embora adequada) para a 
detecção de anticorpos treponêmicos.39 O uso de tais 
testes pode otimizar a rotina em serviços de saúde e 
garantir a testagem para sífilis nos programas de 
pré-natal conforme as diretrizes aplicadas no Brasil, 
especialmente em áreas de difícil acesso a uma rede 
laboratorial eficaz.9 

Versões laboratoriais de testes rápidos capazes de de-
tectar simultaneamente anticorpos não treponêmicos 
e treponêmicos já estão disponíveis para uso. Revisões 
sistemáticas realizadas sugerem que a versão laborato-
rial de tais testes possui sensibilidade e especificidade 
similar à dos testes tradicionais.40 Já os testes rápidos 

possuem sensibilidade reduzida quando comparados 
às metodologias laboratoriais para a detecção de an-
ticorpos não treponêmicos41 e não fornecem valores de 
titulação dos anticorpos, o que dificulta a diferencia-
ção de uma sífilis ativa ou de um processo de cura.1

Versões automatizadas de RPR já foram desen-
volvidas mundialmente, sendo ainda necessárias 
validações dessa metodologia para sua incorporação à  
rotina laboratorial.42

A utilização de NAAT do tipo multiplex permite a 
detecção de um ou mais patógenos simultaneamen-
te em uma única amostra, com pouco ou nenhum  
custo adicional no valor final, e favorece o diagnóstico 
oportuno de outros patógenos além de T. pallidum, 
com direcionamento correto no tratamento das  
úlceras genitais.5

Considerações finais

O diagnóstico de sífilis requer a combinação de 
dados clínicos, resultados de testes diagnósticos, his-
tórico de infecções passadas, registro de tratamento 
recente e investigação de exposição a risco. Os testes 
diagnósticos contemplam exames diretos e testes 
imunológicos (treponêmicos e não treponêmicos). 
Os exames diretos são úteis para identificação de  
T. pallidum em lesões. Os testes imunológicos devem 
ser empregados conforme os algoritmos conven-
cional ou reverso, com combinação de dois ou mais 
testes. Os testes não treponêmicos também são úteis 
para monitoramento do tratamento e diagnóstico de 
neurossífilis e sífilis congênita. A descentralização da 
testagem rápida para serviços de atenção primária à 
saúde e maternidades pode proporcionar o diagnóstico 
com brevidade e o tratamento adequado, sobretudo 
quando se tratar de gestantes e populações com maior 
vulnerabilidade à sífilis.
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Abstract

The recommendations for diagnostic tests for 
investigating syphilis are part of the Clinical Protocol and 
Therapeutic Guidelines for Comprehensive Care for People 
with Sexually Transmitted Infections and the Technical 
Manual for Syphilis Diagnosis, published by the Brazilian 
Ministry of Health. These recommendations were 
developed based on scientific evidence and discussions 
with a panel of experts. Aiming to contribute to the efforts 
of health service managers and health professionals in 
qualifying health care, this article presents the use of 
direct tests to detect Treponema pallidum in lesions, as 
well as algorithms that combine treponemal and non-
treponemal antibody tests to assist in the diagnosis of 
syphilis. The article also covers use of non-treponemal 
tests to investigate neurosyphilis and guidelines 
for interpreting non-treponemal antibody titers in 
monitoring treatment and diagnosis of congenital 
syphilis, as well as prospects for innovations in diagnosis. 
The important role of rapid immunochromatographic 
treponemal tests for public health and for addressing 
syphilis is also highlighted.

Keywords: Syphilis; Neurosyphilis; Congenital Syphilis; 
Diagnosis.

Resumen
Las recomendaciones de las pruebas de diagnóstico 

de sífilis forman parte del Protocolo Clínico y Directrices 
Terapéuticas para la Atención Integral a las Personas 
con Infecciones de Transmisión Sexual y del Manual 
Técnico para el Diagnóstico de Sífilis, publicados por 
el Ministerio de Salud de Brasil. Estos documentos 
fueron preparados en base a la evidencia científica y 
discusiones con expertos. Con el objetivo de contribuir 
con los administradores y profesionales de la salud 
pública en la calificación de la atención, este artículo 
presenta el uso de pruebas directas para la detección 
de Treponema pallidum en lesiones, además de 
algoritmos que combinan pruebas treponémicas y no 
treponémicas para ayudar al diagnóstico. También se 
presentan las pruebas no treponémicas para investigar 
la neurosífilis y orientaciones para la interpretación de 
títulos de anticuerpos no treponémicos para monitorear 
la respuesta al tratamiento y diagnosticar la sífilis 
congénita, así como las perspectivas futuras para las 
innovaciones diagnósticas. También se enfatiza el uso de 
pruebas inmunocromatográficas treponémicas rápidas 
como una herramienta importante para la salud 
pública y para el enfrentamiento de la sífilis.

Palabras clave: Sífilis; Neurosífilis; Sífilis Congénita; 
Diagnóstico.
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No artigo “Protocolo Brasileiro para Infecções Sexualmente Transmissíveis 2020: testes diagnósticos 
para sífilis”, doi: 10.1590/S1679-4974202100006.esp1, Figura 2 – Algoritmo com abordagem clássica para diag-
nóstico de sífilis (iniciando-se com teste não treponêmico) e Figura 3 – Algoritmo com abordagem reversa para 
diagnóstico de sífilis (iniciando-se com teste treponêmico), publicado no periódico Epidemiologia e Serviços de 
Saúde, v. 30(Esp.1):1-12, na página 6:

Figura 2 – Algoritmo com abordagem clássica para diagnóstico de sífilis (iniciando-se com teste não treponêmico)

Onde se lia:
Amostra reagente para anticorpos não treponêmicos com título e para anticorpos treponêmicosc

Leia-se:
Amostra reagente para anticorpos não treponêmicos com título e para anticorpos treponêmicose

Figura 3 – Algoritmo com abordagem reversa para diagnóstico de sífilis (iniciando-se com teste treponêmico)

Onde se lia:
Realizar teste treponêmicoa (rápido ou laboratorial)
Leia-se:
Realizar teste treponêmico (rápido ou laboratorial)

Onde se lia:
Amostra reagente para anticorpos treponêmicos e não reagente para anticorpos treponêmicose

Leia-se:
Amostra reagente para anticorpos treponêmicos e não reagente para anticorpos não treponêmicose

Errata
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