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Resumen.—La sifilis maligna o nédulo-ulcerativa es una forma
clinica infrecuente de la sifilis secundaria que aparece en pa-
cientes infectados por el virus de la inmunodeficiencia humana
(VIH). Se presenta con fiebre, malestar general y lesiones cu-
taneas en forma de puUstulas o costras ulceradas. El estudio
histologico de las lesiones muestra un infiltrado perivascular
de células plasmaéticas y formacion de granulomas de células
gigantes y epitelioides. La serologia luética es positiva en la
mayoria de los pacientes.

Presentamos el caso de un varon de 37 afios que acude a
nuestro Servicio por fiebre y lesiones nédulo-costrosas por
todo el tegumento. La sospecha de lUes se apoy6 en la histo-
logia y se confirmo por la serologia positiva. Se solicitd sero-
logia VIH que también fue positiva. La respuesta al tratamien-
to con penicilina fue réapida, con desaparicion de la fiebre. Las
lesiones cuténeas resolvieron a las 8 semanas.

La rareza de la sifilis maligna y su inusual forma clinica de
manifestarse es un reto para el clinico. Es un diagnostico que
debe ser considerado en pacientes infectadoss por el VIH con
fiebre y lesiones cutaneas ulceradas. El tratamiento de elec-
cion es la penicilina.
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INTRODUCCION

La sifilis maligna es una manifestacion infrecuente
de la sifilis secundaria. Cursa con la erupcion de le-
siones cutaneas en forma de maculas, manchas, pa-
pulas y placas, caracteristicas de la sifilis secundaria, a
las que se anaden pustulas y ulceras cubiertas por cos-
tras rupidceas. Las lesiones se distribuyen de forma ge-
neralizada, aunque muestran predileccién por la cara
y el cuero cabelludo. La clinica cutinea se acompana
de sintomas generales graves, como fiebre alta, males-
tar e incluso hepatitis aguda. Su apariciéon es mas fre-
cuente en pacientes infectados por el virus de la in-
munodeficiencia humana (VIH), por lo que puede
plantear serias dificultades diagnoésticas. La serologia
ltetica suele ser positiva, sobre todo en fases tardias.
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MALIGNANT SYPHILIS IN PATIENTS WITH HUMAN
IMMUNODEFICIENCY VIRUS (HIV)

Abstract.—Malignant or noduloulcerative syphilis is an infre-
quent variant of secondary syphilis which appears in HIV + pa-
tients. It is associated with fever, general malaise and skin le-
sions in the form of pustules or ulcerative scabs. Histology
studies on the lesions show a perivascular infiltration of plas-
ma cells and a formation of granuloma of giant and epitheloid
cells. Most patients test positive for syphilis.

We discuss the case of a 37-yar-old man who attended our
service complaining of fever and scabby nodular lesions all
over his skin. Blood testing confirmed that he had syphilis and
HIV. The patient responded rapidly to penicillin treatment, with
remittance of his fever. The skin lesions disappeared after
8 weeks.

The rareness of malignant syphilis and its unusual clinical
manifestation is a challenge to medical personnel. This diag-
nosis ought to be considered in HIV + patients with fever and
ulcerative skin lesions. Penicillin is the treatment of choice.
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Su espectro clinico se conoce a través de casos espo-
radicos o pequenas series. Presentamos el caso de un
varén joven diagnosticado de sifilis maligna e infec-
ci6n por VIH.

CASO CLINICO

Varén de 37 anos, sin antecedentes de interés, que
consulta por lesiones cutdneas de dos meses de evolu-
cion y fiebre de hasta 39 grados. Inicialmente fue
diagnosticado por su médico de Atencion Primaria
de varicela. Presentaba lesiones cutaneas vesiculo-pus-
tulosas y fiebre. Pasadas 6 semanas las lesiones cuta-
neas persistian. Se instauré tratamiento con acido fu-
sidico y aciclovir, ambos por via oral, durante 5 dias
sin mejoria. Acudié entonces a valoraciéon en nuestro
hospital. En la anamnesis no referia antecedentes de
lesiones en genitales ni de enfermedades de transmi-
sion sexual. Contaba relaciones sexuales sin preserva-
tivo, con parejas espordadicas, tanto homo como hete-
rosexuales. Interrogado por 6rganos y aparatos no
referia ninguna otra sintomatologia.
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Fig. 1.—Lesiones costrosas y ulceradas en la cara posterior del tronco y en piernas.

La exploracion fisica general era normal, salvo por
el hallazgo de poliadenopatias palpables, elasticas, no
adheridas, de pequeno tamano, axilares, laterocervi-
cales e inguinales. No aparecian lesiones en la cavidad
bucal ni en los genitales. En la piel presentaba papulas
y placas ulceradas, cubiertas por costras necroéticas de
gran tamano (hasta 4 cm) (fig. 1). Las lesiones se dis-
tribuian por todo el tegumento, con predominio en el
tronco, la caray el cuero cabelludo. Las lesiones afec-
taban a las palmas (fig. 2), pero no a las plantas.

Se solicit6 estudio analitico de rutina y radiografia
de térax. E]l hemograma mostraba anemia normoci-
tica normocrémica, ligera leucopenia y plaquetas nor-
males. La bioquimica era normal, salvo un ligero
aumento de la creatinfosfocinasa (CPK) y la gamma-
glutamiltranspeptidasa (GGT). La proteina C reactiva
estaba elevada a cifras de 76,2. La radiografia de torax
y la orina fueron normales.

Los diagnosticos diferenciales que se establecieron
fueron de varicela, PLEVA (pitiriasis liquenoide y va-
rioliforme aguda) papulosis linfomatoide o sifilis ma-
ligna. Se decidi6 practicar una biopsia cutdnea, una
serologia Ities y para VIH.

La histologia mostraba leve paraqueratosis, con focos
de neutrdfilos formando costra, abundantes queratino-
citos necréticos y un intenso infiltrado inflamatorio,
que afectaba a las dermis superficial y profunda. El in-
filtrado era linfohistiocitario, con acentuacién perivas-
cular y presencia de células plasmaticas, produciendo
cambios vacuolares basales y escasos focos de espongio-
sis (fig. 3). Se identificaba tumefaccion endotelial en la
dermis superficial y ocasionales fenémenos vasculiticos.

Las pruebas no treponémicas (RPR) fueron positi-
vas a titulo 1/32, la inmunoglobulina G (IgG) especi-
fica para Treponema Pallidum resulté positiva y las prue-
bas treponémicas (hemaglutinacién) positivas a titulo
1/2600. La serologia VIH también fue positiva.

Fig. 2.—Afectacion palmar.

Fig. 3.—En la vision panoramica, a pequeno aumento se aprecia un

infiltrado inflamatorio en la interfase y en la dermis profunda (He-

matoxilina-eosina, x10). Detalle a la izquierda de un endotelio tume-

facto con un infiltrado inflamatorio perivascular linfoplasmocitario

(H-E, x40). A la derecha se aprecia una lesién granulomatosa en la
dermis (H-E, x40).

Actas Dermosifiliogr. 2006;97(6):400-3 401



Fernandez-Guarino M et al. Sifilis maligna en paciente infectado por el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH)

TABLA 1. MANIFESTACIONES CLINICAS DE LA SIFILIS
MALIGNA

Porcentaje
Lesiones cutaneas 100
Tronco 62
Extremidades 52
Palmas/plantas 52
Cara 38
Fiebre 48
Afectacion oral 24
Afectacion ocular 33
Prurito 14
Adenopatias 14
Alopecia 14

Se diagnostic6 sifilis maligna y se procedi6 al ingre-
so del paciente. Siguiendo las recomendaciones del
Center for Disease Control (CDC), se paut6 tratamiento
con penicilina benzatina 2,4 millones de unidades in-
tramusculares semanales, en tres dosis. A las 24-48 de
la primera dosis de penicilina present6 una reaccién
de Jarish-Herxheimer, con picos febriles de hasta
41 grados de cuatro dias de duracién. Se traté con an-
titérmicos y medidas fisicas. Las lesiones cutaneas tar-
daron dos meses mads en desaparecer, dejando cicatriz

DISCUSION

La sifilis maligna fue descrita en 1859 por Bazin!.
Entonces se consideraba una forma precoz de sifilis
terciaria. Fue en el tercer Congreso Internacional de
Dermatologia de 1896 cuando se clasific6 como una
forma agresiva de sifilis secundaria®. El primer caso de
sifilis maligna en un paciente infectado por el VIH fue
publicado en 1988 por Shulkin et al®.

La sifilis maligna es una variante infrecuente y ulce-
rativa de la sifilis secundaria. En la literatura médica
también se la denomina sifilis maligna precoz y sifilis
noédulo-ulcerativa. Su descripcion clinica clasica’es la
del inicio con lesiones en forma de papulas, que se
transforman en nédulos con pustulas en su superficie.
Posteriormente desarrollan un centro necroético. Las
papulas aparecen en oleadas sucesivas, de forma que
coexisten lesiones en diferentes estadios de evolucion.
Las lesiones se distribuyen por todo el cuerpo, aunque
tienden a afectar a la caray al cuero cabelludo con
mas intensidad que al tronco y las extremidades. La
afectacion mucosa es variable. La erupcién se acom-
pana de los sintomas sistémicos tipicos de la sifilis se-
cundaria, aunque pueden ser mas severos. Dejada evo-
lucionar, a los tres meses las lesiones se hacen
monomorficas, y son las dlceras las lesiones predomi-
nantes. Romero-Jiménez et al resumen las manifesta-
ciones clinicas de la lies maligna® (tabla 1).

La Ites maligna es 60 veces mds frecuente en pacien-
tes infectados por el VIH que en el resto de la pobla-
cion®. La causa de este aumento de frecuencia no esta
aclarada. Hay evidencias experimentales claras de que
no se produce por cepas mas virulentas de Treponema pa-
llidum’. Parece que el factor mas importante es el hués-
ped y la alteracion de la inmunidad provocada por el
VIH. Las alteraciones cualitativas de la inmunidad en
pacientes infectados por el VIH parecen alterar el curso
clinico de la enfermedad y acelerar el paso a sifilis se-
cundaria®. La investigacion sobre modelos animales pa-
rece apoyar esta hipétesis?, sin embargo, la mayoria de
los pacientes no estan severamente inmunocomprome-
tidos. E1 80 % tiene mas de 200 CD4 y la practica totali-
dad no han tenido una infeccién oportunista previa®.

Cuando la sifilis se presenta de forma atipica, no se
suele considerar en el diagnoéstico inicial, y es causa
frecuente de retraso en el diagnéstico y en el trata-
miento. Los diagnoésticos que se suelen considerar in-
cluyen varicela, herpes simple y zéster, criptococosis,
pitiriasis rosada, meningococemia, eritema multifor-
me, coccidiomicosis, infeccién por micobacterias ati-
picas, toxicodermia, micosis fungoide, PLEVA y papu-
losis linfomatoide.

La mayoria de los pacientes muestra serologias po-
sitivas, incluso a titulos altos, al contrario de la des-
cripcion clasica de la sifilis maligna'®. No hay correla-
cién entre los titulos y la severidad o duracién de la
enfermedad. La histologia es similar a la de la sifilis
secundaria cldsica, con una mayor afectacién vascular
y un infiltrado mas severo y granulomatoso. Las le-
siones ulceradas estan provocadas por infartos de las
arterias de mediano calibre, que se afectan por la in-
feccion!!. Es raro visualizar treponemas debido a la
intensidad del infiltrado inflamatorio y la pobreza en
espiroquetas?.

Las recomendaciones para el tratamiento de la sifi-
lis publicadas por el CDC no hacen distinciones entre
formas clinicas ni entre pacientes infectados por el
VIH y no infectados!?. Por ello, el tratamiento mas
aplicado en la sifilis maligna es la penicilina, con bue-
na respuesta clinica en todos los casos publicados. Es-
tudios recientes avalan dicho tratamiento, encontran-
do fracasos en raras ocasiones y con la misma
frecuencia que en pacientes seronegativos. S6lo la res-
puesta serolégica es menor que en pacientes no in-
fectados por el VIH!®. Los casos tratados con eritro-
micina o azitromicina, en pacientes alérgicos a la
penicilina, no obtuvieron ninguna mejoria clinica y
fueron considerados fracasos terapetticos'*.

La sifilis maligna es una rara variante de lties que re-
presenta un reto diagndstico para el clinico. En pa-
cientes infectados por VIH con fiebre y lesiones cuta-
neas ulceradas, hay que considerar la sifilis maligna
entre las posibilidades diagnoésticas. La practica ruti-
naria de serologia sifilis en pacientes hospitalizados
podria disminuir el retraso en el diagnéstico. La ma-
yoria de lo que hasta ahora sabemos de la sifilis malig-
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na, es a través de casos esporadicos y pequenas series.
Son necesarios mas estudios de esta enfermedad para
mejorar su conocimiento y manejo.
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