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A IMPORTANCIA DO RECONHECIMENTO DA REACAO DE JARISCH-
HERXHEIMER DURANTE O TRATAMENTO DE SIFILIS EM GESTANTES POR
PROFISSIONAIS DA ATENCAO PRIMARIA A SAUDE

RESUMO

Introducao: asifilis € uma infeccdo que pode ser transmitida verticalmente durante a gestacao.
No Brasil, o rastreio é preconizado durante o pré-natal e o tratamento, caso o teste seja positivo,
deve ser iniciado imediatamente em gestantes devido ao risco de contaminacdo fetal. A
benzilpenicilina benzatina é a Gnica opcdo segura para o tratamento em gestantes. Alguns
motivos podem induzir a descontinuacao do tratamento, como nos casos de Reacdo de Jarisch-
Herxheimer (RJH), um fendmeno imunoldgico semelhante a alergia a penicilina. O objetivo do
presente estudo € determinar o que a literatura diz acerca da RJH. Ainda, espera-se compreender
os fatores que levam os profissionais da Atencdo Primaria a ndo reconhecerem esse evento,
bem como os empecilhos ao manejo dessa condicdo. Metodologia: Revisdo de Literatura
realizada por meio da busca de artigos cientificos nas bases de dados Google Académico,
SciElo e PubMed. Os critérios de inclusdo foram artigos publicados entre 2018 e 2023. Os
critérios de exclusao foram artigos que ndo seguiram o eixo tematico e ndo estavam no periodo
proposto. Ademais, foram utilizadas informacgdes de manuais do Ministério da Saude acerca do
tema estudado. Resultados e Discussdo: a RJH € um evento transitdrio que ocorre em pacientes
tratados com penicilina, manifestando-se nas primeiras 24 horas ap06s a primeira dose. Os
sintomas incluem febre, cefaleia, vomitos e exacerbacao das lesdes cutaneas, regredindo apos
12 a 24 horas. A teoria predominante sugere que o fendmeno resulta do derrame de proteinas
de treponemas na corrente sanguinea. Profissionais da Atengdo Basica frequentemente nédo
reconhecem a reacdo, pois sintomas prévios ao antibidtico sdo erroneamente interpretados
como parte da infeccdo subjacente. A confusdo com alergia a penicilina e a interrupcéo do
tratamento podem acarretar complicacfes na gestacdo. Os profissionais de salde demonstram
relutdncia em prescrever penicilina a gestantes devido ao receio de rea¢des adversas. Ademais,
apontam falta de infraestrutura para lidar com essas necessidades especificas. Conclusédo: A
sifilis, uma infec¢do com potenciais consequéncias graves, especialmente em gestantes, destaca
a importancia dos profissionais reconhecerem a RJH. E crucial diferencia-la da alergia a
penicilina, orientar as pacientes a ndo interromperem a terapia e fornecer suporte aos sintomas.

Palavras-chave: “Alergia a Penicilina”; “Penicilinas”; “Reagdo de Jarisch-Herxheimer”;
“Sifilis”; Sifilis Congénita”.

1 INTRODUCAO
A sifilis € uma infeccdo sexualmente transmissivel sistémica, crénica e curdvel causada

pela bactéria espirogueta Treponema pallidum. A transmissao é dada principalmente pela via
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sexual, entretanto, a infeccdo pode ser transmitida verticalmente para o feto durante a gestacéo
de uma mulher com sifilis ndo tratada ou tratada de maneira inadequada. Durante a gravidez, a
sifilis representa sérios danos a salde do concepto, como malformacdes, prematuridade e
natimortalidade (BRASIL, 2022).

De acordo com dados do ultimo Boletim Epidemiologico de Sifilis publicado pelo
Ministério da Saude, no periodo de 2011 a 2021, foram notificados no pais 466.584 casos de
sifilis em gestantes, 221.600 casos de sifilis congénita e 2.064 dbitos por sifilis congénita no
Brasil. As taxas de identificacdo de gestantes com sifilis tém registrado aumento, embora com
uma intensidade menor a partir de 2018 (BRASIL, 2023).

No Brasil, o rastreio da sifilis é preconizado durante o pré-natal, no primeiro e no terceiro
trimestre de gestacdo, feito por meio do teste soroldgico treponémico, principalmente o teste
rapido. Caso o teste treponémico seja reagente, o tratamento deve ser iniciado imediatamente
em gestantes devido ao alto risco de contaminagdo fetal. Contudo, a infeccdo deve ser
confirmada por um teste ndo treponémico, como o teste VDRL, e devidamente notificada
(ROSA et al, 2020).

Conforme o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Atengdo Integral as Pessoas
com InfecgBes Sexualmente Transmissiveis (2022), a benzilpenicilina benzatina é a Unica
opcao segura e eficaz para o tratamento adequado das gestantes. Qualquer outro tratamento
realizado durante a gestacdo, para fins de defini¢do de caso e abordagem terapéutica de sifilis
congénita, é considerado tratamento ndo adequado da mae; por conseguinte, 0 recém nascido
sera notificado como sifilis congénita e submetido a avaliacéo clinica e laboratorial.

O esquema terapéutico da sifilis é realizado conforme o estadiamento clinico da infeccéo.
Nesse sentido, casos de sifilis recente em gestantes (sifilis priméria, secundaria e latente
recente) sdo tratados com Benzilpenicilina benzatina 2,4 milhdes Ul, intramuscular (IM), dose
Gnica (1,2 milhdo Ul em cada glateo). No caso de sifilis recente em gestantes, alguns
especialistas recomendam uma dose adicional de 2,4 milhdes de unidades de penicilina G
benzatina, IM, uma semana ap0s a primeira dose. Ja nos casos de Sifilis tardia (sifilis latente
tardia), o tratamento é feito com Benzilpenicilina benzatina 2,4 milhdes Ul, IM, uma vez por
semana (1,2 milhdo Ul em cada gluteo) por trés semanas, com a dose total de 7,2 milhGes Ul,
IM (BRASIL, 2022).

Logo, faz-se extremamente necessaria a adesdo da paciente a terapia medicamentosa,
evitando, assim, complicagdes na gestacdo. Todavia, alguns motivos podem induzir a
descontinuacdo do tratamento da sifilis, como nos casos de Reacdo de Jarisch-Herxheimer
(RJH), um fenbmeno imunoldgico transitorio de natureza benigna e autolimitada semelhante a
alergia a penicilina. A reacdo pode ocorrer em mais da metade dos pacientes com sifilis inicial,
com incidéncia diminuindo com a duracdo da doenca. Por isso, 0s pacientes podem sentir
apreensdo em relacdo a reacdo se ndo forem devidamente orientados antes do tratamento e,
ocasionalmente, a resposta pode ser séria a ponto de levar a interrupcdo do tratamento
(GAUTAMA; SETHI; NADKARNI, 2023).

Dessa forma, o objetivo do presente estudo é determinar o que a literatura diz acerca da
RJH, quanto a suas caracteristicas fisiopatologicas, sobretudo durante a gravidez. Ainda,
espera-se compreender 0s principais motivos que levam os profissionais da Aten¢ao Primaria
a salde a ndo reconhecerem esse fenémeno como diagnostico diferencial da alergia a penicilina,
bem como os empecilhos frente ao manejo de tal condicéo.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma Revisdo de Literatura realizada por meio da busca de artigos cientificos
indexados nas bases de dados Google Académico, SciElo e PubMed, nos idiomas inglés e
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portugués. Foram utilizados os descritores em ciéncias da satde: “Alergia a Penicilina”,
“Penicilinas”, “Reacao de Jarisch-Herxheimer”, “Sifilis” e “Sifilis Congénita”.

Os critérios de inclusdo foram artigos publicados entre os anos de 2018 e 2023, que
responderam ao objetivo central do estudo. Os critérios de exclusdo foram artigos que nao
seguiram o eixo tematico e ndo estavam no periodo temporal proposto para analise.

Além disso, foram utilizadas informacGes de manuais e sites do Ministério da Satde do
Brasil acerca do tema estudado. Apo6s a selecdo dos dados, foram definidas as palavras-chave.
Por conseguinte, foram extraidas as discussdes dos autores sobre o tema e comparadas, por
meio de uma andlise critica, resultando no compilado exposto.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A Reacdo de Jarisch-Herxheimer foi descrita pela primeira vez, em 1895, pelo
dermatologista austriaco Adolf Jarisch, ao observar uma exacerbacédo das lesdes cutaneas em
um paciente com sifilis apds o inicio do tratamento com um composto de mercurio. Em 1900,
um fendmeno semelhante foi relatado pelo dermatologista alemé&o Karl Herxheimer (DAKAL.;
SBAR, 2023).

A reacdo é um evento transitorio que ocorre em pacientes infectados pelas bactérias
Treponema pallidum submetidos a tratamento com Benzilpenicilina benzatina, podendo
acontecer durante as 24 horas apds a primeira dose desse medicamento. Os pacientes que
apresentam tal reacdo cursam, geralmente, com febre, cefaleia, calafrios, nauseas, vémitos,
exacerbacdo das lesGes cutaneas e artralgia, que costumam regredir de forma espontanea apos
12 a 24 horas dos sintomas (BRASIL, 2023).

O mecanismo fisiopatoldgico exato da RJH ainda ndo é bem estabelecido. Nesse sentido,
a teoria mais aceita é de que o fenbmeno ocorra em resposta ao derrame de proteinas e de outras
estruturas dos treponemas mortos pela penicilina na corrente sanguinea. A reacdo causa um
aumento nas citocinas inflamatorias durante o periodo de exacerbacéo, incluindo interleucina-
6, interleucina-8 e fator de necrose tumoral alfa, que resultam no desenvolvimento dos sintomas
(DAKAL.; SBAR, 2023).

As penicilinas sdo antibidticos betalactamicos que possuem como mecanismo de acdo a
inibicdo do crescimento das bactérias ao interferir na reacdo de transpeptidacéo da sintese da
parede celular bacteriana. A parede celular é uma camada externa rigida que circunda
totalmente a membrana citoplasmatica e mantém a integridade da célula. Os antibioticos
betalactdmicos ligam-se de modo covalente ao sitio ativo das proteinas de ligagdo da penicilina.
Essa ligacdo inibe a reacdo de transpeptidacéo e interrompe a sintese de peptidoglicano, levando
a morte da célula (KATZUNG; VANDERAH, 2023).

A RJH muitas vezes ndo é reconhecida pelos profissionais da Atencdo priméaria a Saude
e é subnotificada. Os indicios de febre, calafrios, desconforto corporal e erupc¢des cutaneas sao
comumente observados prévios a administracdo de um antibiético, tornando possivel
desconsiderar o aumento desses sintomas ap0s o tratamento simplesmente como manifestagdes
da infeccdo subjacente. Além disso, outro motivo corriqueiro para o subdiagnéstico é confundir
0 quadro com alergia a penicilina (GAUTAMA,; SETHI; NADKARNI, 2023).

Os profissionais de saide devem ser treinados ao reconhecimento da reacdo de Jarisch-
Herxheimer quanto aos principais sintomas, tendo-a em mente como diagnostico diferencial da
alergia a antibioticos. Além disso, devem estar preparados com monitoramento adequado dos
sinais vitais e cuidados de suporte. As pessoas com prescricdo de tratamento devem ser
alertadas quanto a possibilidade de ocorréncia dessa reacdo, em especial para que se faca
distincdo em relacdo aos quadros de alergia a penicilina. Estes sdo muito raros com o uso da
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benzilpenicilina benzatina e, quando ocorrem, apresentam-se frequentemente na forma de
urticaria e exantema pruriginoso (BRASIL, 2023).

Mesmo assim, as penicilinas sdo drogas que frequentemente tém sua seguranca
contestada, principalmente devido & incidéncia de reacbes adversas. Estima-se que a
prevaléncia desses casos seja aproximadamente de 2% por curso de tratamento. No entanto,
aproximadamente 90% das pessoas que afirmam ser hipersensiveis a penicilina ndo apresentam
alergia real. Por essas razdes, o Ministério da Salde e alguns estudiosos indicam que existe
relutdncia por parte dos profissionais de salude em prescrever a penicilina a gestantes,
especialmente na rede basica, devido ao receio de reacdes adversas e/ou anafilaticas. Além
disso, destacam que héa caréncia de infraestrutura apropriada para lidar com essas necessidades
especificas. Por conseguinte, essas situacdes tém corroborado para a perda do momento
oportuno de tratamento da sifilis, colaborando para a manutencdo da cadeia de transmissao da
infeccdo, inclusive sua faceta mais grave, a sifilis congénita (PENHA, et al., 2023).

Mulheres gravidas que experimentam a reacdo de RJH podem enfrentar um aumento no
risco de trabalho de parto prematuro devido a liberacao elevada de prostaglandinas. No entanto,
se a gestante ndo receber o tratamento apropriado para sifilis, o risco de aborto espontaneo ou
Obito fetal supera os potenciais riscos associados a reacdo. Dessa forma, é possivel controlar a
situacdo com o uso de analgésicos simples, conforme necessario, sem a necessidade de
interromper o tratamento, evitando complicagdes ao binbmio mée-feto (BRASIL, 2023).

4 CONCLUSAO

A sifilis € uma infeccdo grave que pode trazer consequéncias sérias para a salde dos
pacientes, caso ndo seja tratada de forma adequada, como orientam os protocolos clinicos de
manejo da doenca do Ministério da saude, sobretudo durante a gravidez. Logo, situacGes que
induzam a descontinuacdo das medidas terapéuticas precisam ser minimizadas o maximo
possivel.

Logo, é de extrema importancia que o profissional de saude reconheca prontamente a
reacdo de Jarisch-Herxheimer, saiba diferencia-la da alergia a penicilina, oriente a paciente a
ndo interromper a terapia, além de oferecer suporte aos sintomas da reacdo, sobretudo no
contexto da Atencdo Primaria a Saude, no intuito de garantir um tratamento completo e sem
falhas para a sifilis durante a gestacdo. Desse modo, os efeitos maléficos da infeccdo sobre a
mée e 0 bebé poderdo ser reduzidos, propiciando uma gestacdo e uma vida pos-natal seguras.

Portanto, é preciso que o Ministério da Saude ofereca, em todo o pais, atividades de
educacdo continuada sobre o assunto, tendo em vista uma melhor preparacdo dos profissionais
da rede bésica de saude no enfrentamento da sifilis.
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