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RESUMO

OBJETIVOS: Descrever a prevaléncia e os fatores associados & infeccdo endocervical por Chlamydia trachomatis
em estudantes de uma universidade da capital e de trés de seus campi do interior do estado do Pard, Amazénia,
Brasil. MATERIAIS E METODQOS: Estudo transversal, com mulheres de idade igual ou superior a 18 anos, que
realizaram o preventivo do céncer do colo uterino, de setembro de 2010 a outubro de 2014. O DNA da
secrec@o cérvico-vaginal foi extraido pelo método fenol-cloroférmio e submetido & amplificacdo dos genes da
B-globina humana e ompA de C. trachomatis por reacdo em cadeia da polimerase. Foram utilizados os testes
de Mann-Whitney, estimacdo da proporcdo e odds ratio para andlises estatisticas. O p < 0,05 foi considerado
estatisticamente significativo para um intervalo de confianca (IC) de 95%. RESULTADOS: A prevaléncia de
C. trachomatis foi de 11,9% [54/454 (IC 95% 8,9-14,9)]. A infeccdo foi identificada em 10,4% [36/345
(IC 95% 7,2-13,7)] das estudantes da Capital e em 16,5% [18/109 (IC 95% 10,3-24,6)] das estudantes dos
campi do interior (p = 0,12), sendo de 7,1% (2/28) no Interior 1, 22,2% (6/27) no Interior 2 e 18,5% (10/54)
no Interior 3. Nao foi observada associacéo entre as varidveis investigadas e a infeccdo endocervical por
C. trachomatis. CONCLUSAO: A prevaléncia da infeccdo por C. frachomatis entre as universitarias se assemelhou
& média encontrada no Brasil e ndo se mostrou associada ds condicdes sociodemogrdficas e comportamentais das
universitarias investigadas.

Palavras-chave: Doencas Bacterianas Sexualmente Transmissiveis; Doencas Negligenciadas; Estudos Transversais.

ABSTRACT

OBJECTIVES: To describe the prevalence and factors associated with endocervical infection by Chlamydia
tfrachomatis in students from a university in the capital and three campuses in inland towns of Pard State, Amazon,
Brazil. MATERIALS AND METHODS: A cross-sectional study with women aged 18 years or older who underwent
cervical cancer prevention from September 2010 to October 2014. DNA from cervicovaginal secretion was
extracted using the phenol-chloroform method and subjected to the amplification of the human pB-globin and
ompA genes of C. frachomatis by polymerase chain reaction. Mann-Whitney tests, proportion estimation, and
odds ratio were used for statistical analysis. The p < 0.05 was considered statistically significant for a confidence
interval (Cl) of 95%. RESULTS: The prevalence of C. trachomatis was 11.9% [54/454 (95% Cl 8.9-14.9)].
Infection was identified in 10.4% [36/345 (95% Cl| 7.2-13.7)] of the students in the Capital and in 16.5%
[18/109 (95% Cl 10.3-24.6) of students from the campuses in the inland towns (p = 0.12), with 7.1% (2/28)
in the Town 1, 22.2% (6/27) in the Town 2, and 18.5% (10/54) in the Town 3. No association between the
investigated variables and the endocervical infection by C. trachomatis was observed. CONCLUSION: The
prevalence of C. trachomatis infection among those university students was similar to the average found in Brazil
and was not associated with the sociodemographic and behavioral conditions of the university students investigated.
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INTRODUCAO

A Chlamydia trachomatis é responsdvel pela infeccdo
sexualmente transmissivel (IST) bacteriana mais prevalente
no mundo, além de ser a causa mais comum de
infertilidade evitavel e frequentemente identificada nos
grandes centros urbanos'?34. Possui 19 gendtipos, que
estdo relacionados a trés formas clinicamente distintas
dessa infecg@o: o tracoma, causado pelos gendtipos A,
B, Ba e C, considerado a principal causa de cegueira
evitdvel no mundo®; o linfogranuloma venéreo,
causado pelos gendtipos L1, L2, 2a e L3, uma IST
que se estabelece predominantemente com cardter
invasivo; e manifestacdes clinicas bem especificas,
como a linfadenopatia inguinal®. Os gendtipos D,
Da, E, F G, Ga, H, |, la, J e K estdo associados
a infeccées urogenitais ndo invasivas, que sdo
assinfomdticas em até 80,0% das mulheres e podem
determinar sequelas severas no aparelho reprodutivo
feminino, como doenca inflamatéria pélvica, gravidez
ectépica e aborto espontdneo’2”.

No Brasil, a prevaléncia de infeccdes por
C. trachomatis varia entre 4,3% e 31,0%, conforme
estudos de base populacional/comunitdria de grandes
centros urbanos e estudos de base clinica, realizados

com participantes frequentadoras de ambulatérios
e Cll’nicos 10,11,12,13,14,15,16,17,18,19

ginecolégicas .
Nas comunidades amazdnicas, hd escassez de
conhecimento

sobre a epidemiologia da infeccéo
endocervical por C. trachomatis, o que impossibilita
a criacdo de direfrizes que estabelecam o rastreio e
controle dessa infeccéo.

Os testes de amplificacdo de dcidos nucleicos
(NAAT) sdo recomendados para o screening dessa
infeccdo, apresentam alto padrdo de sensibilidade e
especificidade e tém como alvo principal as sequéncias
do gene ompA, que codifica a proteina principal de
membrana externa (MOMP)'.

A pesquisa da infeccGo endocervical  por
C. trachomatis em estudantes universitdrias se
foz necessdria, pois, apesar de se tratar de uma
populacdo de mulheres conhecedoras das medidas
de prevencdo das IST desde a educacdo bdsica,
fatores de

apresenta maior exposicdo aos risco
comportamentais?®2222. Qs objetivos deste estudo
foram demonstrar a prevaléncia da  infeccdo
endocervical por C. frachomatis em estudantes de

uma universidade da capital e de trés de seus campi
do interior do estado do Pard, Amazénia, Brasil,
e investigar a sua associacdo com caracteristicas

sociodemogrdficas,comportamentais e de  queixa
ginecoldgica dessa populagéo.
MATERIAIS E METODOS

Foi realizado um estudo transversal de base
populacional/comunitéria  em demanda espontanea

de estudantes de quatro campi de uma universidade
publica no estado do Pard, no periodo de setembro de
2010 a outubro de 2014: campus de Belém (Capital),
Braganca (Interior 1), Castanhal (Interior 2) e Altamira
(Interior 3).

O estudo investigou estudantes universitdrias dos
quatro campi que j& tinham vida sexual, que possuiam
idade igual ou superior a 18 anos e desejavam
realizar o exame preventivo do céncer do colo do
Utero (PCCU). Néo foram investigadas as estudantes
gravidas, menstruadas ou que haviam realizado o
exame de PCCU hé& menos de um ano.

As estudantes incluidas no estudo concordaram
em participar da pesquisa mediante a assinatura do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE),
e, apds essa assinatura, as universitérias preencheram
o protocolo de pesquisa que abordou as varidveis
investigadas, tais como: idade, estado civil, tabagismo,
idade do inicio da vida sexual, uso de preservativo
masculino, média de parceiros na vida sexual e
presenca de alguma queixa ginecolégica — corrimento
vaginal, odor, prurido, dismenorreia, colporragia e
disuria.

Este estudo é parte de um projeto de extensdo
universitaria denominado "Acdes de prevencdo de
doencas infecciosas integradas & satde estudantil' e
teve aprovacdo dos Comités de FEtica em Pesquisa
em Seres Humanos do Instituto de Ciéncias da Salde
e do Nucleo de Medicina Tropical (NMT), ambos
da Universidade Federal do Par& (UFPA), por meio
dos projetos de pesquisa "Avaliacdo da citologia na
prevencdo e deteccdo precoce do cancer' e "Deteccéo
e genoftipagem de Chlamydia trachomatis em
estudantes universitarias atendidas no Laboratério de
Citopatologia da UFPA: andlise citolégica e molecular,
sob os pareceres n° 173/08, de 4 de novembro de
2008, e n°® 103.571/2012, de 21 de setembro de
2012, respectivamente.

As amostras de secrecGo endocervical foram
obtidas com o auxilio de escova endocervical, durante
o exame de PCCU, pela equipe de profissionais do
Laboratério de Citopatologia do Instituto de Ciéncias
Biolégicas da UFPA. Apds a confeccdo do esfregaco
do PCCU, a escova endocervical foi lavada em
600 ulL de solugdo fisiolégica 0,9% em microtubo de
1,5 mL.

As técnicas moleculares foram realizadas no
Laboratério de Biologia Molecular e Celular (LBMC)
do NMT/UFPA. A extracdo de DNA foi realizada
utilizando-se o  protocolo  modificado de Isola
et al.?%. O DNA gendmico foi extraido pelo método
do fenol/cloroférmio-dlcool isoamilico, utilizando-se
300 plL da amostra.

A amplificacggo do fragmento de 270 pb
do gene da p-globina humana foi utilizada
para o controle de qualidade da extracdo do
DNA, pela reacdo em cadeiac mediada pela
polimerase  (PCR). Foram utilizados 3,5 uL de
GoTag® Green Master Mix (Promega, Madison,
Wisconsin, EUA), 2,0 ul de dgua, 0,5 plL do DNA,
0,5 uL (pmol) de cada oligonucleotideo G73
(5-GAAGAGCCAAGGACAGGTAC-3)) e G74
(5-CAACTTCATCCACGTTCACC-39%, com volume final
de 7 ul.



Uma Seminested PCR foi utilizada para a
amplificagéo  parcial (224 pb) do gene ompA
[(AF304857 / National Center for Biotechnological
Information (www.ncbi.nlm.nih.gov)] de C. trachomatis,
empregando-se  a  metodologia  modificada  de
Jalal et al?. Na primeira PCR, foram utilizados
6,0 pul de Golagq® Green Master Mix (Promega,
Madison, Wisconsin, EUA), 3,0 ul de d&gua estéril,
1,0 upub (10 pmol) de cada oligonucleotideo
P3 (5'-AAACWGATGTGAATAAAGARTT-3) e P4
(5'-TCCCASARAGCTGCDCGAGC-3) e 1,0 uL de
DNA genémico. Na segunda etapa, foram utilizados
6,0 b de Golag® Green Master Mix (Promega,
Madison, Wisconsin, EUA), 3,5 ul de d&gua estéril,
1,0 b (10 pmol) de cada oligonucleotideo CT P6
(5-TGGGATCGYTTTGATGTATTYTGT-3) e P4 ¢ 0,5 L
do produto da primeira amplificacdo. As duas reacbes
tiveram um volume final de 12,0 plL. As PCRs foram
realizadas no termociclador Biocycler MJ96G (Applied

270 pb

Biosystems, Foster City, Califérnia, EUA), seguindo 35
ciclos, nos quais a temperatura inicial foi de 94 °C por
4 min, seguida da desnaturacdo a 94 °C por 40 s,
da hibridizacdo a 54 °C durante 30 s, temperatura de
ativacdo da Tag DNA polimerase e extensdo a 72 °C
por 1 min, seguida de temperatura de extensdo final
de 72 °C por 10 min e, por fim, resfriamento a 10 °C
por 3 min.

Os produtos das amplificacées parciais do gene da
B-globina humana e do gene ompA foram submetidos &
eletroforese (50 V, 100 A, 60 min) em gel de agarose
a 2%, corado com brometo de etidio (0,5 mg/ml) e
submerso em TAE 1X (Tris-HCI 10 mM, pH = 8; EDTA
1 mM; acetato). Apds a eletroforese, os produtos de
amplificagéo foram visualizados sobre luz ultravioleta

em transiluminador (Vilber Lourmat, Alemanha) e
comparados ao marcador de peso molecular de
100 pb PlusDNA Ladder (Invitrogen, Carlsbad,

Califérnia, EUA) (Figuras 1 e 2).
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Fonte: LBMC/NMT/UFPA.

Colunas 1-11: Amostras positivas; Coluna 12: Amostra negativa; CP: Controle positivo; CN: Controle negativo;
L: Marcador de peso molecular de 100 pb Plus DNA Ladder (Invitrogen, Carlsbad, Califérnia, EUA) obtido em

transiluminador (Vilber Lourmat, Alemanha).

Figura 1 - Foto documentacéo da amplificacéo do fragmento de 270 pb do gene S-globina humana

em gel de agarose a 2%

224 pb

400 pb
300 pb

200 pb
100 pb
Fonte: LBMC/NMT/UFPA.

Colunas 1-4: Amostras negativas; Colunas 5-6: Amostras positivas; CN: Controle negativo; CP: Controle positivo;
L: Marcador de peso molecular de 100 pb Plus DNA Ladder (Invitrogen, Carlsbad, Califérnia, EUA) obtido em

transiluminador (Vilber Lourmat, Alemanha).

Figura 2 - Foto documentacdo da amplificacdo do fragmento de 224 pb do gene ompA de

C. trachomatis em gel de agarose a 2%
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Os dados coletados foram armazenados em
planilha do programa Microsoft Excel 2007. O
programa BioEstat v5.0 foi utilizado para andlise e
testes estatisticos. Foi utilizado o teste de Lillefors,
para verificar o padrdo de normalidade, e o teste de
Mann-Whitney, para comparar as medianas das idades
das estudantes. Foi utilizada a estimagdo de parGmetros,
para analisar as prevaléncias, e o teste de odds ratio
(OR) foi utilizado para verificar a associacdo de varidveis
sociodemogrdficas, comportamentais e de queixa
ginecolégica com a positividade para C. trachomatis. O
p < 0,05 foi considerado estatisticamente significativo
para um intervalo de confianca (IC) de 95%.

RESULTADOS

Entre as 454 universitdrias investigadas, 11,9%
[54/454 (IC 95% 8,9-14,9)] foram identificadas com
a infeccéo endocervical por C. trachomatis. A infeccdo
se mostrou em 10,4% [36/345 (IC 95% 7,2-13,7)] das
estudantes do campus Capital e em 16,5% [18/109
(IC 95% 10,3-24,6)] das universitdrias dos campi do
interior. N&o houve diferencas significativas entre as
prevaléncias da capital e do interior [p = 0,12 (IC 95%
0,32-1,13)] (Tabela 1). Nos campi do interior, foram
observadas as frequéncias de 7,1% (2/28) para o
campus Interior 1, 22,2% (6/27) para o campus Interior
2 e 18,5% (10/54) para o campus Interior 3.

Tabela 1 — Prevaléncias da infeccdo endocervical por C. trachomatis em estudantes universitarias da capital e do
interior do estado do Pard, Brasil, setembro de 2010 a outubro de 2014

CT () CT (+)
OR IC 95% b
N % N % IC 95%
Geral (N = 454) 400 88,1 54 11,9 8,9-14,9
Capital (N = 345) 309 89,6 36 10,4 7,2-13,7
1,69 9,20-3,13 0,12
Interior (N = 109) 91 83,5 18 16,5  10,3-24,6

OR: Teste de odds ratio; IC 95%: Intervalo de confianca; CT (-): Negativo para a infeccdo por C. trachomatis; CT (+): Positivo para a infeccdo por

C. trachomatis.

Tabela 2 — Caracteristicas sociodemogrdficas, comportamentais e queixas ginecolégicas das estudantes universitdrias
investigadas e com infeccdo por C. trachomatis no estado do Pard, Brasil, setembro de 2010 a outubro de

2014
Total Positivo
Caracteristicas p IC 95%
N % N %
Idade
< 25 anos 162 35,7 18 11,1
0,81 0,49-1,62
> 25 anos 292 64,3 36 12,3
Campus
Capital 345 76,0 36 10,4
0,12 0,32-1,09
Interior 109 24,0 18 16,5
Estado civil
Solteira 391 86,1 47 12,0
0,99 0,47-2,54
Casada 63 13,9 7 11,1
Infcio da vida sexual
< 15 anos 29 6,4 4 13,8
0,90 0,37-3,28
> 15 anos 425 93,6 50 11,8
Uso de preservativo
Sim 296 65,2 32 10,8
0,41 0,42-1,34
Néo 158 34,8 22 13,9
Parceiros sexuais na vida
1 113 24,9 15 13,3
0,72 0,63-2,24
> ] 341 75,1 39 11,4
Queixas ginecolégicas
Sim 349 76,9 36 10,3
0,73 0,44-1,62
Néo 105 23,1 18 17,1

Na variével idade, os dados foram apresentados como média = DP (desvio padréo). Os dados foram apresentados como N e % utilizando-se o teste

odds ratio. IC 95%: Intervalo de confianca.



A idade  das  universitdrias  variou  de
18 a 67 anos, com média de 25,19 anos
(IC 95%, DP = 6,05), predominantemente do campus
Capital (76,0%), solteiras (86,1%), com inicio da
vida sexual aos 15 anos de idade ou mais (93,6%),
que wusavam preservativo masculino  nas  relacdes
sexuais (65,2%), que fiveram mais de um parceiro
sexual (75,1%) e que apresentavam alguma queixa
ginecolégica (76,9%) (Tabela 2).

A idade média das universitdrias que apresentavam
a infeccdo foi de 24,87 anos (IC 95%, DP + 6,13) e
essa infeccGo foi observada em 12,0% das solteiras,
em 13,8% daquelas que iniciaram a vida sexual com
menos de 15 anos de idade, em 13,9% das que ndo
usavam preservativo masculino nas relacées sexuais,
em 13,3% das que tiveram somente um parceiro
sexual e em 17,1% das que ndo apresentavam queixas
ginecolégicas (Tabela 2).

DISCUSSAO
A epidemiologia da infeccdo  endocervical
por C. trachomatis ainda é pouco esclarecida,

principalmente na Regido Norte do Brasil, devido
a ainda ndo ser de notificagio compulséria e pela
auséncia de exames sensiveis e de baixo custo na
rede publica. O que se sabe sobre essa prevaléncia
estd baseado em estudos de populacées especificas,
como este realizado em uma populacéo de estudantes
universitarias. A falta desses dados inviabiliza @
formulacéo de esquemas de controle e prevencdo da
infeccdo por parte do sistema publico de satde do
pais. Nao hd registros de investigagdo da infecgdo
endocervical por C. frachomatis exclusivamente com
estudantes universitdrios brasileiros.

Estudos envolvendo universitarios de outros paises,
como Coreia do Sul (3,1%)¥, Argentina (5,9%)%®
e |Inglaterra  (3,4%)%, demonstraram prevaléncias
menores que a do presente estudo (11,9%). No
entanto, prevaléncia semelhante (9,7%) da infeccéo foi
enconfrada em universitdrios do Alabama, Mississipi e
Gedrgia, nos EUA, tendo sido associada a estudantes
mais jovens?'.

O presente estudo se preocupou em investigar
a infeccdo endocervical por C. trachomatis ndo
somente em estudantes universitdrias da capital do
estado do Pard, mas também naquelas dos campi do
interior, esperando encontrar uma proporcdo menor
no interior. No entanto, as prevaléncias da capital e
do interior ndo demonstraram diferenca significativa,
mas se faz necessdrio aumentar o tamanho amostral
para confirmacéo da aparente maior proporcdo dessa
infecc@o no interior.

A prevaléncia  da  infecggo  ndo  difere
significativamente das encontradas em outros estudos
do Brasil, os quais foram realizados em populacées
femininas urbanas, com variados graus de instrucdo,
como nos estados do Rio Grande do Norte (10,9%)'3,
Goids (9,6%)", Parand (12,7%)'” e Rio Grande do Sul
(11,0%)'S. Apenas nos estados da Bahia (31,0%)'® e de

Pernambuco (23,8%)'¢ foram registradas prevaléncias
maiores, porém com tamanho amostral inferior ao
utilizado neste estudo.

O presente estudo utilizou a metodologia
baseada na amplificacdo de dacidos nucleicos, que

¢ recomendada para a triagem dessa infeccdo';
porém estudos anteriores, baseados em técnicas
sorolégicas de C. trachomatis, mostraram altas

frequéncias algumas comunidades da Amazénia®®?'. As
prevaléncias encontradas na capital Manaus (4,3%)'' e
na zona rural (6,4%)'? do estado do Amazonas foram
inferiores as das estudantes universitdrias do presente
estudo. Por outro lado, um estudo de base clinica que
recrutou mulheres atendidas em uma maternidade de
referéncia, em Belém, registrou prevaléncia semelhante

(11,0%)".

Na Nigéria, C. trachomatis atingiu uma alta
prevaléncia  (30,2%) em infecgdes sexuais  nos
universitdrios e, embora tenha sido utilizada a técnica
de deteccdo sorolégica, foi a Unica prevaléncia que
se mostrou superior a deste estudo'*2. O pequeno
tamanho amostral de alguns campi do interior do
estado do Pard, juntamente com o possivel viés de
resposta  de preenchimento do questiondrio, pode
ter influenciado a falta de associacdo das varidveis
analisadas com a infeccdo. As universitdrias podem ter
respondido ao questiondrio de acordo com medidas

socialmente aceitdveis, com chances de mascarar
informacdes quanto ao respectivo comportamento
sexual.

A presenca de algum tipo de queixa ginecolégica
foi uma caracteristica amplamente relatada  pelas
universitdrias de todos os campi estudados; porém,
os sinfomas da infeccdo por C. trachomatis s@o
inespecificos, e outras etiologias podem ser causadoras
dos sinais e sinfomas ginecoldgicos relatados®.

dessa
elas

encontrar  baixas

universitarias,

Esperava-se frequéncias
infeccdo  entre uma que
apresentam um maior grau de instrucdo e vivenciam
as medidas profildticas desde o ensino médio, em
que sdo trabalhados temas extracurriculares, como a
prevencdo das IST**. Porém, a prevaléncia da infeccdo
encontrada no presente estudo pode ser consequéncia
da falta das medidas preventivas rotineiras dessas
infeccoes®.

vez

CONCLUSAO

A prevaléncia da infeccdo endocervical por
C. trachomatis em universitérias do estado do Pard
se assemelhou & média encontrada na populacdo
brasileira. Nao foi encontrada diferenca significativa na
prevaléncia da infeccdo entre estudantes da capital e do
interior do Estado. A infeccéo ndo se mostrou associada
as condigdes sociodemogréficas e comportamentais das
universitdrias investigadas. Torna-se necessdrio ampliar
o estudo para confirmar a prevaléncia da infeccdo
nos campi do interior do Estado e sua auséncia de
correlag@o com os fatores investigados.
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