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r  e  s  u  m  e  n

La neurosífilis es una presentación clínica de la sífilis y puede suceder en estadios tempranos

o  tardíos de la infección. Aunque el tratamiento específico para todas las formas clínicas de

la  sífilis existe desde hace mucho tiempo, los estadios avanzados de la enfermedad aún son

prevalentes, con las secuelas neurológicas irreversibles que ocasionan. Este artículo revisa la

evidencia actual, los métodos diagnósticos y el tratamiento específico para la sífilis terciaria
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a  b  s  t  r  a  c  t

Neurosyphilis is the clinical manifestation of syphilis that can arise during either the early

or  late stages of infection. Even though dedicated treatment for all clinical forms of syphilis

has been available for many years, the advanced stages of the disease are still prevalent,

with  irreversible sequelae. This article reviews the current evidence, diagnostic methods

and  specific treatment for tertiary syphilis
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Introducción

La sífilis es una infección ocasionada por la espiroqueta Trepo-
nema pallidum y su principal forma de transmisión es la sexual.
Hoy, pese a que existe un tratamiento eficaz, económico y de
fácil acceso, continúa siendo un problema de salud pública
mundial debido a las altas tasas de infección que se registran
año a año1–3.

Colombia tiene regiones en donde la sífilis es endémica y
esto se ve reflejado, por ejemplo, en la alta incidencia de sífilis
en el embarazo, con reportes en 2013 de 2,43 casos de sífi-
lis congénita cada 1.000 nacidos vivos4. Como en Colombia la
neurosífilis no es un diagnóstico de notificación obligatoria,
no se tienen datos estadísticos sobre esta en el país.

En cuanto a la neurosífilis, diferentes estudios retrospec-
tivos han aportado datos de su magnitud entre diferentes
grupos demográficos de pacientes. En Los Ángeles, California,
entre 2001 y 2004 se encontró que la tasa de neurosífilis entre
los pacientes con sífilis temprana era del 2,1% de los infectados
por el VIH y el 0,6% de los que no5, y en Países Bajos se mostró
que, entre 1999 y 2010, la incidencia anual de neurosífilis fue
de 0,7/100.000 varones y 0,2/100.000 mujeres, con medianas de
edad de 47 y 54 años respectivamente6.

La neurosífilis se describía en la era preantibiótica como
una entidad clínica común, que afectaba a un 25-35% de los
pacientes con sífilis7. No obstante y a pesar de una importante
disminución de casos tras la aparición de la penicilina, en el
mundo se observó un aumento en la ocurrencia y la presen-
tación de la neurosífilis a partir de las décadas de los ochenta
y los noventa, en asociación con infección por el VIH y bajo
recuento de linfocitos T CD4 + 8,9.

Patogenia  de  la  neuroinfección

Algunos trabajos documentan cepas específicas de T. palli-
dum que se asocian de manera más  clara con la aparición de
neurosífilis10.

Se describe que la neuroinfección por T. pallidum se inicia
tras la invasión del líquido cefalorraquídeo (LCR) por este, lo
cual puede ocurrir en estadios tempranos de la infección y
posiblemente horas después de la infección inicial; se ha iden-
tificado la espiroqueta por métodos de reacción en cadena de
la polimerasa (PCR) hasta en un 25% de las muestras de LCR
de grupos de pacientes con sífilis temprana. Algunos autores
sostienen que la invasión del sistema nervioso central (SNC)
ocurre casi de manera universal a todos los infectados por
T. pallidum11, por lo que no se debería considerarlo una mani-
festación exclusiva de la sífilis tardía.

A pesar de que se han descrito anormalidades comunes en
el estudio citoquímico y serológico del LCR de pacientes con
neurosífilis, tales como pleocitosis, concentración elevada de
proteínas o el Venereal Disease Research Laboratory test (VDRL)
reactivo, no existe una combinación precisa de hallazgos que
la indiquen de manera determinante10–13.

Llama la atención que, pese a la alta frecuencia de inva-
sión del SNC por T. pallidum, hasta un 25% de los pacientes
sufre una neurosífilis persistente y apenas clínicamente reco-
nocible, llamada neurosífilis asintomática, mientras que en el

resto la neuroinfección parece controlada. Los resultados de
estudios en primates no humanos muestran, en relación con
la neuroinfección controlada, el incremento del número de
linfocitos T CD4+ y de interferón gamma producido por estos
en el LCR durante el periodo de eliminación bacteriana, es
decir, evidencia de respuesta inmunitaria tipo 111,13. La figura 1
esquematiza el curso clínico de la enfermedad.

Manifestaciones  clínicas

La neurosífilis se puede clasificar entre formas tempranas
(sífilis asintomática, meningitis sintomática, sífilis ocular,
otosífilis y sífilis meningovascular) y tardías (paresia generali-
zada y tabes dorsal). Las formas tempranas de la neurosífilis
ocurren los primeros meses y años después de la primera
infección y afectan a las meninges y los vasos sanguíneos; no
obstante, con el transcurrir de los años también se afectan el
cerebro y el parénquima de la médula espinal11.

En la era previa al uso de la penicilina, aproximadamente
el 20% de las personas con neurosífilis asintomática sufrían
alguna de las formas sintomáticas de la enfermedad. Tras
el descubrimiento de la penicilina y actualmente, las for-
mas  tempranas de la neurosífilis son más  comunes que las
tardías14.

Neurosífilis  temprana

Neurosífilis  asintomática
Estos pacientes se presentan sin signos o síntomas de
enfermedad del SNC, pero puede haber hallazgos propios peri-
féricos de la infección por T. pallidum.

El diagnóstico se hace con base en el estudio del LCR, en el
que se puede encontrar pleocitosis con un recuentos de linfo-
citos < 100/�l, concentración de proteínas elevadas pero < 100
mg/dl, un VDRL reactivo o una combinación de estos.

No obstante y a pesar de lo anterior, en los pacientes con
sospecha de neurosífilis asintomática no infectados por el VIH,
los recuentos de linfocitos en LCR > 5/�l  o una concentración
de proteínas > 45 mg/dl es congruente y muy indicativo del
diagnóstico.

La infección por el VIH per se puede hacer difícil la interpre-
tación del análisis citoquímico del LCR con VDRL no reactivo,
por los cambios propios en la bioquímica y la citología del LCR
que genera la infección por el virus.

Los pacientes con neurosífilis asintomática, independien-
temente de la combinación de los hallazgos previamente
mencionados, deben ser tratados con el esquema una neu-
rosífilis para evitar la progresión a sintomática.

Meningitis  sintomática
Es más  frecuente en el primer año de infección por la espi-
roqueta, pero puede ocurrir después. De manera similar a la
neurosífilis asintomática, puede haber hallazgos propios de la
infección sistémica.

Los síntomas más  frecuentemente referidos son cefalea,
confusión, náuseas, vómitos y rigidez de nuca. Asimismo se
puede afectar la agudeza visual debido a uveítis, vitritis, reti-
nitis o neuropatía óptica, y neuropatías craneales facial y
vestibulococlear.
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