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PALABRAS CLAVE Resumen

Sifilis; Objetivos: Describir las caracteristicas clinicoepidemiologicas de la sifilis en la poblacion de
hombres que tienen sexo con hombres en un area de Mallorca.

Métodos: Revision retrospectiva de los casos de sifilis en pacientes hombres que tienen sexo
con hombres (HSH) entre enero de 2005 y junio de 2013 en un hospital de Mallorca.

Hombres que tienen
sexo con hombres;

Virus de la

inmunodeficiencia Resultadgs: Encontramols 55 crfjlsos d(?lsiﬁlis en H.SH, el 34,;'!% de los ca§os qe sifilis del periodo

humana de estudio. El 74,5% tenian coinfeccion por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH). El
70,7% de los diagnosticos de infeccion por VIH vy sifilis fueron simultaneos. Los pacientes con
infeccion por VIH tenian una mediana de CD4 de 456 (29-979). Se diagnosticaron por clinica el
49,1% y por cribado el 50,9% de los casos. La sifilis latente tardia o indeterminada fue la entidad
mas frecuente (41,9%). Los pacientes HSH tenian mas riego de estar infectados por VIH que los
varones no HSH.
Conclusiones: La mayoria de pacientes HSH con sifilis presentan coinfeccion por el VIH, siendo
por lo tanto fundamental el cribado de VIH en estos pacientes, lo que incluso puede permitir
un diagnostico temprano de la misma.
© 2015 Elsevier Espana, S.L.U. y AEDV. Todos los derechos reservados.
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e oo Objective: To describe the clinical and epidemiological characteristics of syphilis in men who

H ’ have sex with men (MSM) in an area of Mallorca, Spain.
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. - Methods: We performed a retrospective analysis of syphilis cases in MSM seen at a hospital in
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Results: Fifty-five cases of syphilis were recorded in MSM during the study period (34.3% of
all cases diagnosed), and 74.5% of these patients had human immunodeficiency virus (HIV)
coinfection. The two diseases had been diagnosed simultaneously in 70.7% of this population.
Patients with HIV coinfection had a median CD4 count of 456 cells/uL (range, 29-979 cells/uL).
Syphilis was diagnosed clinically in 49.1% of cases and by screening in the remaining 50.9%. The
most common form of syphilis was late latent or indeterminate syphilis (41.9% of cases). In the
group of men with syphilis, MSM had a higher risk of HIV infection.

Conclusions: A majority of MSM with syphilis had HIV coinfection. HIV screening is therefore
essential in this population and could even result in early diagnosis.

© 2015 Elsevier Espana, S.L.U. and AEDV. All rights reserved.

La sifilis es una enfermedad producida por la espiroqueta
Treponema pallidum pallidum, de distribucion universal y
con importantes repercusiones sanitarias, sociales y eco-
nomicas. Desde la segunda mitad del sigloxx existe un
incremento de casos de sifilis en distintas ciudades europeas
y norteamericanas’?. Este aumento se debe especialmente
a la poblacion de hombres que tienen sexo con hombres
(HSH)*-¢. Resulta preocupante que una proporcion elevada
de ellos presenta también infeccion por el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH)>®>7. Las razones de este
cambio de tendencia parecen complejas’, pero incluirian
movimientos migratorios, contactos entre distintos grupos
poblacionales, cambios de comportamientos de riesgo, uso
de drogas diversas y disminucion de las practicas sexua-
les seguras en HSH coincidiendo con la introduccién del
tratamiento antirretroviral (TAR)®. En 2011 en Espafa se
declararon 3.522 casos de sifilis, lo que supone una inci-
dencia de 7,6 casos por 100.000 habitantes. La incidencia
anual de sifilis experimentd un importante crecimiento
entre 2005 y 2011%. Las comunidades auténomas que noti-
ficaron tasas mas altas fueron la Comunidad de Madrid
(14,3 casos por 100.000 habitantes), Islas Baleares
(11,6 casos por 100.000 habitantes) y Asturias (10,9 casos
por 100.000 habitantes)?. El objetivo de nuestro estudio es
describir las caracteristicas clinicoepidemiologicas de la sifi-
lis en la poblacion de HSH en el area de influencia de nuestro
centro y compararlas con los varones no HSH.

Revision retrospectiva de las serologias luéticas realizadas
entre enero de 2005 y junio de 2013 en el hospital Son Llatzer
de Palma de Mallorca, hospital de 350 camas que asiste a una
poblacion de 225.000 habitantes. El estudio fue aprobado
por la Comision de Investigacion del centro.

Se incluyeron todos los casos de sifilis confirmados por
serologia en pacientes HSH durante el periodo citado

independientemente del motivo de solicitud de las sero-
logias (cribado/asintomaticos o por aparicién de sintomas
clinicos).

En nuestro centro el cribado de sifilis se realiza inicialmente
mediante una prueba treponémica que detecta anticuerpos
anti Treponema (Ac Treponema) por quimioluminiscencia
(CLIA), prueba para la cual se ha descrito una sensibilidad
del 100% y una especificidad del 99,8%°. Posteriormente se
realiza un prueba reaginica (RPR) y una segunda prueba tre-
ponémica (TPHA) para confirmar la positividad de la primera
0, en su defecto, detectar un falso positivo.

Se recolectaron retrospectivamente los datos clinicos y sero-
logicos de la historia clinica electronica que se resefan
a continuacion: edad, orientacion sexual, habitos toxicos,
serologia VIH, nimero de CD4, uso de TAR, diagnostico pre-
vio de sifilis, otras infecciones de transmision sexual (ITS),
pais de origen, estadio de la sifilis y tratamiento realizado.

a) Sifilis primaria: cuadro clinico compatible (chancro
duro, acompainado o no de adenopatias bilaterales) con
serologias treponémicas positivas (CLIA, TPHA), indepen-
dientemente de la serologia no treponémica.

b) Sifilis secundaria: cuadro clinico compatible con serolo-
gias treponémicas (CLIA, TPHA) y no treponémicas (RPR)
positivas.

c) Sifilis latente precoz: serologias treponémicas (CLIA,
TPHA) y no treponémicas (RPR) positivas, en ausencia de
clinica, con evidencia de cuadro compatible con sifilis
primaria o seroconversion el ultimo afo desde el diag-
nostico.

d) Sifilis latente tardia o indeterminada: serologias trepo-
némicas (CLIA, TPHA) positivas, independientemente de
las serologias no treponémicas, en ausencia de clinica y
de tratamiento previo, con evidencia de infeccion por
sifilis en un periodo mayor de un afo, o desconocimiento
del momento de la infeccion.
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e) Neurosifilis: sospecha clinica de afectacion del sistema
nervioso central por sifilis, asi como serologias positi-
vas en liquido cefalorraquideo: no treponémicas (VDRL)
o treponémicas (FTA-ABS)®.

f) Curacion serolédgica: disminucion del titulo del RPR de
2 diluciones en los casos de serologia no treponémica
positiva.

g) Reinfeccion: aumento de los titulos serologicos tras una
respuesta serologica previa correcta.

h) Fallo de tratamiento: cuando a los 6 meses no ha habido
un descenso de al menos 4 titulos.

El analisis estadistico descriptivo incluyd mediana y rango
para variables continuas, y frecuencias y proporciones para
variables categoricas. Las variables cuantitativas fueron
comparadas mediante la prueba t de Student, y para las
cualitativas se utiliz6 la de Chi cuadrado cuando se cumplian
los criterios necesarios de aplicabilidad. El nivel de significa-
cion estadistica se establecio cuando el valor de p fue < 0,05.
Para la estimacion del riesgo se calculé la odds ratio con el
intervalo de confianza del 95%. Las aplicaciones informaticas
utilizadas para el analisis estadistico fueron SPSS Statistics
18® y Epidat 3.1°.

Durante el periodo de estudio se diagnosticaron 323 casos de
sifilis. En 161 (49,8%) de estos se recogia en la historia clinica
la orientacion sexual del paciente: 55 (34,2%) eran HSHy 106
(65,8%) heterosexuales. De estos, 39 (36,8%) eran hombres
y 67 (63,2%) mujeres. A pesar una cierta variabilidad inter-
anual, el nimero de casos de sifilis diagnosticados por afo
se mantuvo relativamente estable. La tendencia temporal
en el diagnostico de casos de sifilis entre pacientes HSH se
mantuvo estable durante el periodo del estudio.

La mediana de edad de los pacientes HSH fue de 37,5 anos
(rango 20-80 afos). Otras variables epidemioldgicas se reco-
gen en la tabla 1. Cabe destacar que se conocia el estado
serologico frente al VIH en todos los casos, siendo positiva
en 41 (74,5%) de ellos. De estos pacientes, 12 (29,3%) reci-
bian TAR. En los 29 pacientes restantes el diagnostico de
infeccion por VIH vy sifilis fue simultaneo. En los pacientes
infectados por VIH la mediana de CD4 fue de 456 células/pul
(rango 29-979 células/ ul).

El diagnostico de sifilis se realizd por clinica en 27 (49,1%)
casos y por cribado en 28 (50,9%) pacientes asintomaticos.
En 13 casos (23,6%) existia evidencia de sifilis previa.

La forma clinica de sifilis mas frecuente fue la sifilis
latente tardia o indeterminada, diagnosticada en 23 (41,8%)
casos (tabla 2). En total, 50 pacientes realizaron trata-
miento, 48 (96,0%) con penicilina y 2 casos (4,0%) con
doxiciclina, sin que quedara constancia en la historia cli-
nica la razon del uso de este antibidtico. En 5 casos no se
realiz6 ninglin tratamiento, siendo todos ellos sifilis latentes
tardias, no quedando tampoco reflejado en la historia clinica

Caracteristicas clinicas de los pacientes hombres
(HSH y no HSH) con sifilis

Variable Varones HSH  Varones
(n=55) heterosexuales
(n=39)
Tabaquismo 28 (50,9%) 18 (46,2%)
Alcoholismo 8 (14,5%) 2 (5,1%)
Infeccion VIH 41 (74,5%) 12 (30,8%)
Infeccion VIH con TAR 12 (29,3%) 5 (12,8%)
Otras ITS 8 (14,5%) 2 (5,1%)
Condilomas acuminados 3 (5,4%) 2 (5,1%)
Herpes simple 3 (5,4%)
Uretritis no gonococica 2 (3,6%)
Inmigrantes 15 (27,3%) 11 (28,3%)
Sifilis previa 13 (23,6%) 8 (20,5%)

ITS: infecciones de transmision sexual; TAR: tratamiento antirre-
troviral.

el motivo. Se constaté la curacion clinicoseroldgica en
30 pacientes (60,0%). En un caso (2,0%) no se consiguio la
curacion al fallecer por otra causa, y en los 19 casos restan-
tes (34,5%) se perdio el seguimiento.

La mediana de edad de los hombres heterosexuales fue
de 47,3 anos (rango 18-85), significativamente mayor que
la poblacion HSH (p<0,0053). Otras variables epidemiolo-
gicas se recogen en la tabla 1. En este subgrupo también se
conocia el estado seroldgico en todos los pacientes, siendo
positivo en 12 de ellos (30,8%). En los pacientes infec-
tados por VIH la mediana de CD4 fue de 422 células/pul
(rango 94-1.030 células/ul). El diagnostico de sifilis se rea-
liz6 por clinica en 12 (30,8%) casos y por cribado en 27
(69,2%) pacientes asintomaticos. La forma clinica de sifilis
mas frecuente en este subgrupo también fue la sifilis latente
tardia o indeterminada, diagnosticada en 27 (69,2%) casos
(tabla 2). En este subgrupo hubo 7 pérdidas de seguimiento
(17,9%), aunque en menor nimero que el grupo de HSH, sin
alcanzar la significacion estadistica.

En el analisis comparativo entre poblacion HSH y varones
heterosexuales la coinfeccion por VIH fue mas frecuente en

Estadios clinicos de los casos de sifilis en varones
HSH y no HSH

Forma clinica Varones HSH Varones
(n=55) heterosexuales
(n=39)
Sifilis primaria 9 (16,4%) 3(7,7%)
Sifilis secundaria 14 (25,5%) 6 (15,4%)
Sifilis latente 4 (7,3%) 1(2,6%)
precoz
Sifilis latente 23 (41,8%) 27 (69,2%)
tardia o
indeterminada
Neurosifilis 5 (9,1%) 2 (5,1%)
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Analisis comparativo entre los casos de sifilis en varones HSH y no HSH

HSH
(n=55)

28 (50,9%)
27 (49,1%)

Diagnostico por cribado
Diagnostico por clinica

Reinfeccion 13 (23,6%)
VIH 41 (74,5%)
Otras ITS 8 (14,5%)

ITS: infecciones de transmision sexual.

No HSH p

(n=39)
27 (69,2%) NS
12 (30,8%) NS

8 (20,5%) NS
12 (30,8%) < 0,0001; OR 6,59 (2,67-16,26)

2 (5,1%) 0,034; OR 3,44 (1,07-11,07)

Analisis comparativo entre los casos de sifilis entre varones VIH y no VIH

VIH

(n=53)
Diagndstico por cribado 33 (62,3%)
Diagnostico por clinica 20 (37,7%)
Reinfeccion 16 (30,2%)
Otras ITS 8 (15,1%)

ITS: infecciones de transmision sexual.

el primer grupo, como se muestra en la tabla 3. A pesar
de que no hubo diferencias estadisticas entre los diagnos-
ticos por clinica o por cribado (aun desglosado cada una
de las formas clinicas), las formas sintomaticas tendian a
ser mas frecuentes en los pacientes HSH. Por otro lado, los
pacientes HSH tenian una mediana de CD4 superior a la de
los de pacientes heterosexuales infectados por el VIH, que
fue de 422 células/ .l (rango 23-103 células/pl), sin alcanzar
la significacion estadistica.

El analisis comparativo entre los varones con infeccion
VIH (HSH o no) y los varones sin infeccion VIH Unicamente
mostré que los primeros tenian mas reinfecciones por sifilis
(tabla 4). También se observé una tendencia a una mayor
frecuencia de casos sintomaticos entre pacientes con VIH,
si bien no hubo diferencias estadisticamente significativas
(tampoco vistas al desglosarse por estadios de sifilis).

Nuestro estudio permite realizar una vision global de las
caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de la infeccion por
sifilis en la poblacion HSH de nuestra area. Es destacable el
alto porcentaje de pacientes coinfectados por el VIH, asi
como el nimero de reinfecciones en nuestra serie. La sifi-
lis latente tardia o indeterminada fue la forma clinica mas
frecuentemente diagnosticada, como cabe esperar en una
poblacion en la que mas de la mitad de los diagnosticos se
hicieron por cribado, siendo destacable el alto porcentaje
de pérdidas de seguimiento.

En los ultimos afos ha aumentado de forma global la inci-
dencia de sifilis"', al igual que ocurre en Espafia’ y en las
Islas Baleares. El aumento de la incidencia de sifilis ocurre
principalmente entre los individuos con infeccion por VIH, y
particularmente entre la poblacion HSH’. Sin embargo, aun-
que nuestro estudio evidencia una tendencia estable en los

No VIH p
(n=41)
22 (53,7%) NS
19 (46,3%) NS
5 (12,2%) 0,032; OR 3,11 (1,06-9,03)

2 (4,9%) NS

diagndsticos de sifilis en HSH durante el periodo de estudio,
debemos considerar que se trata de un periodo limitado de
tiempo, entre 2005 y 2013, desde que se inici6 el cribado
de sifilis mediante la técnica de CLIA.

Globalmente, el aumento en la incidencia de sifilis ocurre
principalmente en los Ultimos afos de la década de los
noventa del sigloxx y en los primeros afnos del siglo xxi, con un
comportamiento lineal ascendente hasta la fecha. Esto coin-
cide con un mejor control de la infeccién por el VIH debido
al TAR y, consecuentemente, un cambio de las conductas de
riesgo por una falsa sensacion de seguridad ante las poten-
ciales complicaciones clinicas de la infeccion por VIH''. El
inconstante uso de preservativo y un mayor nimero de pare-
jas sexuales son factores de riesgo de sifilis en los HSH de
una serie nacional de 26 pacientes’”.

Al tratarse de una serie hospitalaria y no derivada de un
centro de atencion exclusivo de ITS, no disponemos de datos
especificos sobre conductas de riesgo en nuestro estudio. En
nuestra serie aproximadamente la mitad de pacientes HSH
se diagnosticaron por clinica, lo cual es llamativo, puesto
que al tratarse de un grupo de riesgo seria esperable un
mayor nimero de casos diagnosticados por cribado. Este
hallazgo probablemente se justifique porque los pacientes
incluidos en el analisis fueron evaluados en un medio hospi-
talario y no en atencion primaria o centros monograficos de
ITS, donde el cribado deberia predominar.

Cuando se compararon las poblaciones HSH y varones no
HSH se observo que las formas clinicas sintomaticas, tanto
primaria, secundaria y neurosifilis, fueron mas frecuentes
entre la poblacion HSH, aunque sin alcanzar la significacion
estadistica. Asimismo la poblacion HSH mostré con mayor
frecuencia coinfeccion por el VIH, en concordancia con lo
descrito en la literatura'?, si bien es remarcable que la pro-
porcion de pacientes HSH coinfectados por el VIH es mucho
mayor que en otras series*>'?, incluido un estudio epide-
mioldgico multicéntrico espafiol con mas de 500 varones HSH
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con sifilis'3. El porcentaje elevado de coinfeccion por VIH en
nuestra serie no es exclusivo de pacientes HSH, sino también
no HSH, incluso mas alto que el observado en un estudio epi-
demiolégico nacional de hospitalizaciones por sifilis®. Ambas
infecciones comparten mecanismos de transmision, por lo
que el diagnodstico de ambas no es infrecuente, especial-
mente en grupos con practicas sexuales de riesgo, como
es el colectivo HSH. Asimismo la sifilis puede facilitar la
transmision de la infeccion viral, principalmente por la alte-
racion mucosa producida por las Ulceras genitales'*. Por lo
tanto, la asociacion entre ambas infecciones tiene una gran
trascendencia epidemioldgica y clinica, puesto que ambas
representan un problema de salud publica por su elevada
morbimortalidad’-8. Por otro lado, la infeccién por VIH puede
modificar la historia natural de la infeccion luética, siendo
las infecciones sintomaticas (secundarismo, neurosifilis) en
este subgrupo mas frecuentes'®. Esto podria justificar el
mayor nimero de sifilis sintomaticas entre los pacientes HSH
en nuestro trabajo, ya que casi tres cuartos de la pobla-
cion HSH con infeccion por sifilis estaba también infectada
por el VIH. Este resultado contrasta con el de otras series
internacionales, en que el porcentaje de coinfeccion fue
menor'®-'?, si bien la mayoria de trabajos se basan en estu-
dios de cribado poblacional.

Es remarcable que casi tres cuartas partes de los casos
de coinfeccion VIH-lGes fueron diagnosticados simultanea-
mente, porcentaje mucho mas alto que en otras series* 82,
El diagnostico de VIH en estos pacientes fue en un estadio
relativamente precoz (mediana de CD4 de 456), coinci-
diendo con lo observado previamente*. Este hallazgo resalta
la importancia de realizar un correcto cribado de la infec-
cion VIH en la poblacion HSH infectada por sifilis, ya que
podria permitir un diagndstico de la infeccion viral en fases
tempranas.

El nimero de pérdidas de seguimiento de nuestro analisis
fue elevado, aproximadamente un tercio de la pobla-
cion evaluada, siendo aun asi menor que en otras series
nacionales'’.

El porcentaje de pacientes HSH es menor que en otros
trabajos espafoles, si bien estos estan basados en estudios
de grandes urbes y en centros especializados en ITS, donde
puede existir mayor agregacion de este grupo de riesgo*> 2.

Entre las limitaciones de nuestro trabajo conviene desta-
car que se trata de una revision retrospectiva basada en los
datos de las historias clinicas, suponiendo ello un sesgo de
informacién. Ademas, el nimero de pacientes HSH fue redu-
cido, probablemente porque un gran nimero de casos con
serologias luéticas positivas (indistinguibles por la historia
si eran sifilis latentes o tratadas) fueron excluidas del ana-
lisis. Una de las razones que justifican este hecho, ademas
de la falta de seguimiento de los pacientes, puede deberse
a una erroénea interpretacion del perfil serolégico, ya que
las distintas sociedades?'-2* difieren en las recomendaciones
sobre métodos de cribado. Por Gltimo, en menos de la mitad
de las historias clinicas se recoge la orientacion sexual,
quedando un gran nimero de pacientes excluidos de este
analisis.

En conclusion, la coinfeccion con sifilis-VIH, especial-
mente en el colectivo HSH, es muy frecuente. La presencia
de una de estas infecciones debe alertar ante la posibi-
lidad de infeccion por la otra. Probablemente el cribado
de VIH en pacientes con sifilis, en especial en los HSH,

permita un aumento del diagnoéstico de la infeccién asi como
un diagnostico mas precoz.
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