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Indicaciones de la puncion lumbar en pacientes con sifilis

precoz activa coinfectados por el VIH. Casuistica en un hospital

terciario de La Coruna (Espana) 2003-2006

M. Mazaira, M. Almagro y E. Fonseca
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Resumen. Introduccion. En los dltimos afios se ha incrementado la incidencia de sifilis en Espafia. En un por-
centaje importante existe coinfeccién con el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). Dado que estos pa-
cientes tienen mayor riesgo de complicaciones neuroldgicas y de fracaso del tratamiento, hay que seguirlos cui-
dadosamente por el riesgo de desarrollar neurosifilis. En los pacientes coinfectados por el VIH —si bien las guias
coinciden en realizar puncién lumbar en aquellos con sifilis latente tardia o de duracién incierta—la indicacién en
pacientes con sifilis precoz activa es controvertida. Recientemente se han realizado estudios para determinar pa-
rdmetros clinicos o analiticos que identifiquen a aquellos pacientes que se beneficiarian de la puncién lumbar.
Exponemos las diversas opiniones y aportamos la experiencia en nuestro servicio.

Material y métode. Hemos realizado puncién lumbar de forma sistematica a todos los pacientes con sifilis pre-
coz activa coinfectados por el VIH en el periodo 2003-2006.

Resultados. En el 100% no se objetivé neurosifilis en LCR, y los pardmetros entraban dentro de la normalidad

o eran compatibles con la infeccién por el VIH. Un 38 % presentd un recuento de linfocitos CD4 + = 350 y un
87,5% tenia una titulacién en suero RPR = 1:32.

Conclusion. Es posible que en la préctica clinica se abuse de la realizacién de PL en estos pacientes, debido a la
ausencia de criterios bien definidos. Nuestros datos estdn en correlacién con los criterios actuales que apoyan

la idea de restringir la realizacién de PL a determinados grupos.
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INDICATIONS FOR LUMBAR PUNCTURE IN PATIENTS WITH EARLY ACTIVE SYPHILIS AND
HUMAN IMMUNODEFICIENCY VIRUS COINFECTION: EXPERIENCE IN A TERTIARY LEVEL
HOSPITAL IN LA CORUNA, SPAIN, 2003-2006

Abstract.

Introduction: In the last years, the incidence of syphilis has incremented in Spain and coinfection with HIV
occurs in a high percentage. In HIV-infected patients with syphilis, neurological complications, treatment
failure and relapse appear to be slightly raised. Therefore, careful follow-up must be carried out because of the
risk of developing neurosyphilis. According to the guidelines, lumbar puncture (LP) is indicated in
HIV-infected patients with late latent syphilis or syphilis of unknown duration, but it is discussed in
HIV-infected patients with early active syphilis. Recent research has been developed in order to determine
clinical and analytical findings for identification of patients with high neurosyphilis risk. We review different
opinions about this topic and report our experience.

Methods. We have performed LP in all HIV-infected patients with early active syphilis during 2003-2006.
Results. Of the eight studied patients, none met criteria for neurosyphilis. Three of eight (38 %) had a peripheral
blood CD4 cell count CD4 + =< 350 cells/pL. Seven of eight (87’5 %) had RPR = 1:32.

Conclusion. In these patients, performance of LP could be over indicated because of lack of well-established
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Introduccion

La terapia antirretroviral de alta eficacia (TAR) ha conver-
tido la infeccién por el virus de la inmunodeficiencia hu-
mana (VIH) en una enfermedad crénica. La falsa seguri-
dad sobre esta infeccidén se ha citado como causa de la
relajacién en las practicas sexuales y el aumento de inciden-
cia de la sifilis y otras infecciones de transmisién sexual
(ITS), sobre todo en hombres que mantienen sexo con
hombres (HSH), incluso en poblaciones donde la tasa de
infeccién por el VIH permanece estable!.

Aunque la sifilis puede tener un curso atipico en los pa-
cientes infectados por el VIH, mis agresivo y con peor
respuesta al tratamiento, gracias a la TAR lo mis frecuente
es un desarrollo similar al del resto de la poblacién®®.

Uno de los puntos por dilucidar en el manejo de la in-
feccién sifilitica en pacientes infectados por el VIH es la
indicacién o no de realizar una puncién lumbar para excluir
una neurosifilis asintomadtica. El gran incremento de la in-
cidencia de sifilis en paises occidentales detectado en los dl-
timos afios, incluido Espafia*”!4, aumenta el interés por es-
tablecer pautas claras de actuacién en estos casos.

Aportamos nuestra experiencia en el curso de 4 afios re-
ferente a los resultados de puncién lumbar sistemdtica en
pacientes con sifilis primaria o secundaria de menos de un
afio de duracién en un hospital terciario de La Corufia.

Material y métodos

Entre enero de 2003 y diciembre de 2006 se realizé una
puncién lumbar a todos los pacientes infectados por el
VIH y con infeccion sifilitica precoz activa (sifilis primaria
o secundaria de curso inferior a un afio) atendidos en el
Servicio de Dermatologia de nuestro hospital.

En todos los pacientes se realizé una exploracién fisica
que incluyé una exploracién neurolégica. En los que tenian

Tabla 1. Casuistica: datos clinicos y de laboratorio

sintomas o signos visuales se efectué un examen oftalmolé-
gico con limpara de hendidura.

Los estudios analiticos y otras pruebas complementarias
se indicaron en funcién de los hallazgos clinicos, incluyen-
do en todos los casos hemograma, férmula leucocitaria, ve-
locidad de sedimentacién globular (VSG), bioquimica bé-
sica, proteinograma, RPR, FTA-Abs, VIH y recuento en
sangre periférica de linfocitos CD4 + .

El examen del liquido cefalorraquideo (LCR) incluyé la
determinacién de glucosa, proteinas, leucocitos, eritrocitos,
VDRL, FTA-Abs, tincién de Gram y cultivo microbiolé-
gico para bacterias, micobacterias y hongos.

Consideramos criterios diagnésticos de neurolies una
pleocitosis superior a 20 leucocitos/mm3 o un VDRL posi-

tivo en el LCR&1,

Resultados

En el periodo 2003-2006 se realizé una puncién lumbar a
8 pacientes infectados por el VIH. Todos ellos tenfan sifi-
lis secundaria y la exploracién neurolégica fue rigurosa-
mente normal. Ninguno tuvo sintomas o signos visuales ni
auditivos.

En ningun caso existian criterios diagndsticos de neu-
rosifilis y los pardmetros en el LCR entraban dentro de la
normalidad o eran compatibles con la infeccién por el
VIH. Cuatro pacientes (50 %) presentaron un recuento de
linfocitos CD4 + = 350/uly 7 pacientes (87,5 %) tenian
una titulacién en suero de RPR = 1/32 (tabla 1).

Discusion

Durante la sifilis precoz no tratada el Treponema pallidum
invade el sistema nervioso central (SNC) en un 25-60% de

LCR Sangre periférica
Caso Sexo Edad Fase clinica VDRL Leucocitos/mm?® FTA-Abs RPR Recuento linfocitos CD4+
1 Vv 41 Lues secundaria - 3 - 1/256 613
2 \' 52 Lues secundaria - 3 - 1/64 337
3 Vv 50 Lues secundaria = 0 = 1/16 360
4 Vv 43 Lues secundaria = 0 = 1/32 70
5 \' 43 Lues secundaria = 0 = 1/256 237
6 Vv 44 Lues secundaria — 5 - 1/64 171
7 \ 41 Lues secundaria — 2 - 1/128 428
8 \ 41 Lues secundaria — 14 — 1/256 401

LCR: liquido cefalorraquideo; V: varon.
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Tabla 2. Indicaciones de puncién lumbar (Centers for
Disease Control and Prevention [CDC] 2002/CDC 2006)182!

Signos neurolégicos/oftalmoldgicos

Sifilis terciaria activa

Fracaso del tratamiento

Paciente infectado por el VIH con sifilis latente tardia
o de duracion incierta

En las guias CDC 2002 se cita la opinién de algunos especialistas de
realizar puncion lumbar a aquellos pacientes con sifilis latente y una
titulacion de RPR = 1/32, y en las guias CDC 2006 se afiade la
opinién de otros de realizar puncién lumbar en pacientes infectados
por el VIH con recuento de linfocitos CD4+ = 350.

VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.

los casos. Aun se desconoce la razén de este neurotropis-
mo, pero podrian estar implicadas las lipoproteinas
Vsp-OspC de Borrelia en los tejidos neurales, ya que favo-
recen la entrada del treponema en el SNC, evitando la res-
puesta inmune®.

Una vez en el SNC T pallidum puede eliminarse espon-
tineamente, persistir (meningitis asintomdtica) o progresar
clinicamente (meningitis aguda sintomdtica). Sin trata-
miento la infeccién puede evolucionar a una sifilis menin-
go-vascular (5-12 afios) o a formas mds tardias como la ta-
bes dorsal, la parilisis general progresiva o la formacién de
gomas en el SNC (18-25 afios).

Un 4-9 % de los pacientes no infectados por el VIH y no
tratados desarrolla neurosifilis®®. Sin embargo, el porcen-
taje en pacientes infectados por el VIH ain permanece in-
cierto. Lo que si es cierto es que la infeccién por el VIH fa-
cilita la neuroinvasion por el treponema, y viceversal’; esto
unido a que, debido a la inmunodeficiencia, el treponema
no se elimina completamente del SNC, hace que exista una
mayor preocupacién por descartar neurosifilis mediante el
examen del LCR en los pacientes con infeccién por el VIH.

El diagnéstico de neurosifilis se basa habitualmente en
la historia clinica, la exploracién fisica y los hallazgos en el
LCR. Respecto de estos tltimos es bien sabido que la neu-
rosifilis produce pleocitosis e hiperproteinorraquia, que
también podrian ser producidas por el VIH. De todas for-
mas, la pleocitosis causada por el VIH suele ser leve, y se
considera que una pleocitosis superior a 20/mm? es muy
sugestiva de neurolies®!”.

La realizacién de VDRL en el LCR se considera la prue-
ba estdndar por su alta especificidad!®, aunque tiene una baja
sensibilidad (30 %)". Asi, un valor positivo confirma el
diagnéstico, pero uno negativo no lo descarta. Es importan-
te conocer que la contaminacién con sangre tras una pun-
cién lumbar traumdtica puede causar un falso positivo.

Algunos especialistas recomiendan determinar el titulo
de FTA-Abs por su alto valor predictivo negativo, de for-
ma que un resultado negativo excluye la neurosifilis'®. Las

puebas de hemaglutinacién son utiles para diagnosticar
neuroltes, pero no se aconsejan en pacientes infectados por
el VIH debido a los problemas de interpretacién que gene-
ran®20,

Las indicaciones de tratamiento para neurosifilis son
claras. Sin embargo, la indicacién de puncién lumbar es
controvertida y todavia mds cuando concierne a pacientes
coinfectados por el VIH.

En las décadas de los ochenta y los noventa se descri-
bieron bastantes casos de pacientes infectados por el VIH
con sifilis precoz que a pesar de ser tratados correctamente
desarrollaban neurosifilis semanas o meses después del tra-
tamiento, hecho que no ocurria en los no infectados por el
VIH. Desde entonces eran muchos los expertos que reco-
mendaban realizar una puncién lumbar a todo paciente
coinfectado por el VIH; pero esta opinién no es comparti-
da por todos.

Las dltimas guias de los Centers for Disease, Control and
Prevention (CDC 2002 y 2006)'#%! (tabla 2) recomiendan
realizar una puncién lumbar en el paciente infectado por
el VIH con sifilis latente tardia o de duracién incierta.

Aunque las guias europeas para el manejo de la sifilis
(2001) coinciden con los CDC en indicar la puncién lum-
bar cuando existe afectacién del SNC y en ltes tardias, in-
dican ademds puncién lumbar dos afios mds tarde a todo
paciente coinfectado por el VIH y sifilis precoz?.

Por tanto, la actitud ante un paciente infectado por el
VIH y sifilis precoz activa estd continuamente en discusién:
algunos expertos no realizan nunca puncién lumbar si no
existe sospecha clinica de neurosifilis, mientras otros practi-
can la puncién lumbar dos afios mds tarde. No obstante,
ambas actitudes conllevan el riesgo de pérdida de pacientes
y de neurosifilis no detectadas y no tratadas. Por dltimo,
expertos mds conservadores prefieren realizar la puncién
lumbar de forma sistemdtica en pacientes coinfectados por
el VIH vy sifilis antes de iniciar el tratamiento, e incluso al-
gunos recomiendan repetirla de forma periédica®1s.

Se han realizado diversos estudios para intentar determi-
nar pardmetros clinicos o analiticos que ayuden a identifi-
car a los pacientes con un riesgo incrementado de padecer
neuroldes, que son los que realmente se beneficiarian de la
puncién lumbar, sobre todo aquellos en los que cursa de
modo asintomatico? 25,

Como ya hemos dicho los CDC no contemplan la pun-
cién lumbar en pacientes coinfectados por el VIH y sifilis
precoz, argumentando que aunque las alteraciones en el
LCR en estos pacientes son frecuentes, su significado cli-
nico y prondstico es incierto, que un VDRL reactivo du-
rante la sifilis precoz se volverd no reactivo sin tratamiento
especifico para la neurosifilis y que si la afectacién neuro-
légica fuese importante se habrian detectado mds casos.

Pero hasta la fecha no hay estudios que sugieran que un
VDRL reactivo en el LCR sea menos indicativo de neu-
rosifilis en un paciente con sifilis precoz que en uno con
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—

. ¢Tiene clinica neurolégica (NRL), oftalmolégica (OFT)

u otorrinolaringolégica (ORL)?

¢Ha fracasado el tratamiento?

¢Es la titulacion de RPR en suero igual o superior a 1/32?

. Es el recuento de linfocitos CD4+ en sangre periférica
igual o inferior a 350/L1?

PSRN

| Clinica NRL/OFT/ORL o fracaso del tratamiento

No %
v Si: puncién lumbar

| RPR en suero = 1/32 o recuento de linfocitos CD4+ < 350

Si
v No: vigilancia

1. Realizar puncién lumbar (recomendado) o
2. Diferir puncion lumbar 6 o 12 meses después

Figura 1. Actitud en paciente con sifilis precoz activa
coinfectado por el virus de la inmunodeficiencia humana® 18212425,
RPR: Rapid Plasma Reagin.

sifilis latente tardia o de duracién incierta. Por otro lado, la
neurosifilis no es una enfermedad de declaracién obligato-
ria, y en muchos casos no se realiza puncién lumbar, por lo
que desconocemos su incidencia real®.

Recientemente se ha demostrado que, con independen-
cia de la fase clinica de la infeccién luética o de haber re-
cibido tratamiento previo, en el paciente coinfectado por
el VIH una titulacién de RPR en suero = 1/32 incremen-
ta 6 veces el riesgo de padecer neurolies*? y un recuento
en sangre periférica de linfocitos CD4 + = 350/pl lo tri-
plica. Ambos factores son independientes, de forma que,
si coincidieran, el riesgo se incrementaria 18 veces®.

Teniendo en cuenta estos estudios, si sélo realizamos
puncién lumbar en aquellos pacientes infectados por el
VIH con sifilis latente tardia o de duracién incierta, esta-
mos ignorando a pacientes con alto riesgo de neurosifilis
(pacientes con VIH vy sifilis precoz con titulos de RPR en
suero = 1/32 o recuento de linfocitos CD4 + =< 350/pl) y
realizando pruebas innecesarias en pacientes con bajo ries-
go (pacientes con VIH vy sifilis latente tardia o de duracién
incierta con titulos de RPR en suero < 1/32 y recuento de
linfocitos CD4 + > 350/ 1)*4%,

Ante la falta de unos criterios bien definidos de indica-
cién de puncién lumbar en pacientes coinfectados por el
VIH y sifilis precoz activa, creemos que su realizacién se ha
sobreindicado.

Nuestros datos apoyan la idea de que debe restringirse
el uso de la puncién lumbar a los casos con un riesgo rele-
vante, pues es una prueba invasiva, no exenta de riesgos y
que requiere pericia. Se han descrito nduseas, acifenos y
cefalea persistente hasta en un 37 % de aquellos en los que
se ha realizado?.

Dado que la TAR ha modificado el curso de la infec-
cién por el VIH y de la sifilis en estos pacientes, y teniendo
en cuenta los dltimos estudios?»?, parece 16gico restringir
la realizacién de una puncién lumbar a aquellos con mala
respuesta inmunitaria y espiroquetemia florida, y no sélo
en funcién de la fase clinica o del estatus seropositivo para
el VIH como se viene haciendo (fig. 1).

Nota del autor. Desde la fecha de aceptacién de este ar-
ticulo hasta la actualidad se ha realizado seguimiento de es-
tos pacientes. Ninguno ha desarrollado clinica neuroldgica.
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