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Resumen

El accidente cerebrovascular en adultos jévenes es un evento raro presente en menos del 5% de los casos a nivel mundial, representando
un reto diagndstico debido a las multiples etiologias posibles, entre ellas las infecciones. Del 15% al 40% de los pacientes con sifilis no tratada
pueden desarrollar sifilis terciaria con manifestaciones principalmente neurodestructivas, descritas en la sifilis tardia pero con meningitis
crénica y accidente cerebrovascular de tipo meningovascular en su fase temprana. Se presenta el caso de un paciente masculino de 40
afos con antecedente de cambios de comportamiento, alucinaciones auditivas e insomnio, quien consulta a urgencias por presentar
hemiplejia derecha, afasia motora, lesiones palmo-plantares y roseta en glande asociada a adenopatias inguinales. Dados los hallazgos
imagenoldgicos y de liquido cefalorraquideo se establecié diagndstico de accidente cerebrovascular isquémico de circulacién cerebral
anterior izquierda secundario a neurosifilis meningovascular, con confirmacién de inmunosupresién por virus de inmunodeficiencia
humana. MED.UIS.2019;32(2):53-8

Palabras clave: Treponema pallidum. Neurosifilis. Accidente cerebrovascular. Liquido cefalorraquideo. Sindrome de Inmunodeficiencia
Adquirida. Penicilina.

Meningovascular neurosyphilis as a cause of stroke in a young patient: case report

Abstract

Stroke in young adults is a rare event present in less than 5% of cases worldwide, representing a diagnostic challenge due to the
multiple possible etiologies, including infections. 15% to 40% of patients with untreated syphilis may develop tertiary syphilis; with mainly
neurodestructive manifestations, described in late syphilis, but in its early stage with chronic meningitis and meningovascular stroke. The
case of a 40-year-old male patient with a history of behavior changes, auditory hallucinations and insomnia is presented, who consults the
emergency department for presenting right hemiplegia, motor aphasia, palmoplantar lesions and rosette in glans associated with inguinal
adenopathies. Given the imaging and cerebrospinal fluid findings, a diagnosis of ischemic stroke of the left anterior cerebral circulation
was established, secondary to meningovascular neurosyphilis, with confirmation of immunosuppression due to human immunodeficiency
virus. MED.UIS.2019;32(2):53-8
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Introduccién

El Accidente Cerebrovascular (ACV) en adultos
jovenes es un evento raro, definido como una lesidn
cerebral resultado de un agravio vascular que, para
el caso isquémico, es resultado de un flujo sanguineo
insuficiente que conlleva a dafio neuronal y muerte
celular. Se presenta entre los 18 a 50 afios; sin
embargo, hay dificultad en la operacionalizacién de
esta definicidn, encontrando variedad en los puntos
de corte en la literatura, que pueden llegar hacer
desde los 15 hasta los 45 afios™.

Uno de cadadiez casos de ACVisquémicos reportados
a nivel mundial ocurre en adultos jévenes, con una
incidencia de mas de dos millones de casos anuales'
con variaciones segun los intervalos de edad, siendo
baja en menores de 35 afios (1,2 a 4,5 casos por cada
100.000 habitantes), pero directamente proporcional
al incremento de la edad con incidencias hasta del
32,9 por cada 100.000 habitantes entre los 45 y 49
afios de edads.

En Latinoamérica, el 12% de las enfermedades
cerebrovasculares ocurren en menores de 45 aflos*. En
Colombia, para el 2014, la incidencia de ACV isquémico
fue de 22,45 casos por cada 100 000 habitantes en el
grupo etario de los 35 a 39 afios, datos equiparables a
los mayores de 50 afios. Para los hombres, los casos
se presentaron desde los 15 afios con un pico, al
igual que en las mujeres, de 33,57 casos por 100.000
habitantes en los pacientes entre 35 a 39 afos. En
cuanto a la mortalidad, en ambos sexos este era
directamente proporcional al incremento de la edad®.
A pesar de lo anterior, la mayoria de los casos tiene un
adecuado prondstico, pero con importantes impactos
a nivel socioeconédmico dado por la discapacidad
secundaria por la pérdida de afios productivos por la
alta expectativa de vida de estos pacientes’.

Las causas de la patologia en esta poblacién
son heterogéneas, independiente a los factores
de riesgo cldsicos cardiovasculares como el
tabaquismo, la hipertension, la diabetes mellitus
y la hiperlipidemia®. Se deben considerar causas
ateroesclerdticas, cardioembdlicas, pero también
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genéticas, autoinmunes, hematoldgicas, oncoldgicas
e infecciosas'. De este Ultimo se han identificado
multiples agentes causales tales como los virus de
inmunodeficiencia humana (VIH) y herpes zoster,
infecciones micéticas como la criptococosis y la
aspergilosis, y bacterianas principalmente por
tuberculosis y sifilis>.

La sifilis, conocida desde tiempo inmemorables
como la gran imitadora, es una enfermedad
infectocontagiosa causada por la espiroqueta
Treponema pallidum subsp. pallidum, la cual se
transmite por via sexual y vertical cursando con
varias etapas clinicas: la sifilis temprana, en donde
la infeccion es transmitida sexualmente e incluye
la sifilis primaria; secundaria y latente temprana.
Y la etapa latente tardia y la sifilis terciaria siendo
esta ultima menos comun debido al amplio uso de
antibioticoterapia’.

Aproximadamente 17,7 millones de personas en el
mundo entre las edades de 15 a 49 afios tenian sifilis
para el 2012, con una incidencia anual de alrededor
de 5,6 millones de casos afectando en gran medida
paises de Africa y América, donde las incidencias
para 2012 estaban alrededor del 1 843 000 y 937 700
respectivamente®.

Con relacién a la neurosifilis, las manifestaciones
clinicas son amplias y heterogéneas, encontrando
entre ellas sintomas oftalmoldgicos o auditivos,
paralisis de pares craneales, disfuncidn cognitiva,
deficiencias motoras o sensoriales, signos de
meningitis o de accidente cerebrovascular®. Se
reporta una mayor predisposicién a su desarrollo
en pacientes con coinfeccién con VIH™, donde no
solo ocurre durante las manifestaciones tardias
sino también durante las tempranas dado a que la
penetracion de la barrera hematoencefalica por la
espiroqueta se genera hasta en el 40% de los casos de
sifilis sin tratamiento™. Se debe tener alta sospecha
diagndstica en los usuarios de drogas intravenosas
y en hombres que tienen sexo con hombres siendo
estos el 83% de todos los casos; por lo tanto, se
observa una incidencia con crecimiento exponencial
en este tipo de grupos poblacionales™?.
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Gracias al diagndstico precoz ante la necesidad
de buscar activamente la enfermedad en las fases
tempranas, junto con el tratamiento efectivo a base
de peniciling, laincidencia de neurosffilis ha disminuido
ostensiblemente™®. La neurosifilis se desarrolla en un
porcentaje cercano al 10% de los pacientes con sifilis
temprana sin tratamiento®™. De los pacientes VIH
positivos, cerca del 15% tienen serologia reactiva para
sifilis y cerca del 2% padecen de neurosifilis”.

A pesar de esto, en Colombia se ha observado
un incremento en la incidencia de la neurosifilis
en las ultimas décadas, pero se carecen de datos
estadisticos aproximados por falta de un sistema de
informacién adecuado, como si se disponen en paises
desarrollados®. Mas alla de estos datos estadisticos,
solo hay reportes de casos y series de casos
informados en nuestro pais™y las aproximaciones
estadisticas las relacionan con la ineficiencia en
las campafias de salud y comportamientos de
riesgo, asi como tratamientos insuficientes. En
cuanto a la neurosifilis en pacientes con VIH, dada
su baja incidencia, sumado a las limitaciones en
infraestructura informatica, no se cuentan con
registros que relacionen las dos enfermedades en
nuestro pafs, y en la literatura reportada en Colombia
no se documenta la presencia de VIH en los casos
publicados®*.

El objetivo de esta articulo es describir el
comportamiento de la neurosifilis meningovascular
como entidad causante de evento cerebrovascularen
paciente joven, desde lo clinico y paraclinico, ya que
este diagndstico representa un reto clinico teniendo
en cuenta que la sffilis es una entidad olvidada que
logra pasar inadvertida.

Presentacion del caso

Se trata de un paciente masculino de 40 afios
procedente de la ciudad de Cali, que refiere
como antecedente personal relaciones sexuales
con hombres y sin proteccién. Desde hacia tres
meses manifestaba la presencia de alucinaciones
auditivas complejas, insomnio y disminucién de la
agudeza auditiva, ademds de conducta negativa con
aislamiento social, manifestado por familiares. Al
mes de iniciados los sintomas presentd desviacion
de la comisura labial, disartria y marcha atdxica,
alteraciones que se auto limitaron, razén por la cual
no consultd. A los dos meses del evento descrito el
paciente presenta crisis convulsiva tdénico-cldnico
generalizada, sin afectacion de movimientos oculares
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ni relajacion de esfinteres, por lo que es llevado
al servicio de urgencias de una clinica de tercer
nivel en la ciudad de Cali. Al ingreso se encuentra
hipertenso (TA: 140/90 mm Hg) y taquicardico (FC:
96 latidos por minuto), evidenciando al examen
fisico unas lesiones hiperqueratdsicas, descamativas,
no supurativas tanto en palmas como en plantas
(Ver figura 1) mds lesiones himedas en forma de
roseta a nivel de glande (Ver figura 2) asociado a
adenopatias inguinales. En el examen neuroldgico
se encontrd afasia motora, desviacién de la comisura
labial, hemiplejia derecha, y reflejos tendinosos
aumentados sin signos meningeos.

Figura 1. Lesiones tipo placas eritematosas, descamativas,
hiperqueratésicas de bordes bien definidos, que comprometen
palmas y plantas. Algunas de las lesiones tienen elementos en tiro
al blanco. (A) en palmas, (B) en plantas

Fuente: autores

Figura 2. Lesiones tipo placa humedas confluentes, distribuidas
en el surco balano prepucial y en superficie del glande, de aspecto
blanquecino, compatibles con condilomas planos, sugestivos de
sifilis avanzada
Fuente: autores

Se considerd que el paciente cursaba conunsindrome
convulsivo secundario a evento cerebrovascular,
razén por la cual se inicid6 manejo con fenitoina
intravenosa a dosis de 15mg/kg continuando con una
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dosis de mantenimiento de 250mg cada 8 horas con
realizacion de tomografia axial computada cerebral
simple y contrastada que reveld una hipodensidad
fronto-temporal izquierda compatible con evento
cerebrovascular isquémico (Ver figura 3).

Figura 3. Tomografia axial computada (TAC) de cerebro simple
y contrastada que evidencia hipodensidad en la region fronto-
temporal izquierda, con borramiento de los surcos y obliteracion
del ventriculo ipsilateral, con caracteristicas de evento cerebral
isquémico (flechas rojas).

Fuente: autores

Confirmada la sospecha diagndstica se procedié a
la busqueda de la etiologia; considerando su edad
y los hallazgos al examen fisico se solicité serologia
RPR para sifilis en suero la cual fue reactiva 1:64
diluciones, con prueba treponémica tipo FTA-
ABS positivo. Por este hallazgo se realizé puncidn
lumbar que documentd liquido cefalorraquideo
(LCR) con hipoglucorraquia e hiperproteinorraquia
con serologia VDRL para sifilis en reactiva 1:8
diluciones. Con lo anterior, se considerd diagndstico
de neurosifilis meningovascular y se inicié manejo
con penicilina cristalina 4 millones de unidades
endovenosa cada 4 horas por 14 dias. Las lesiones
cutdneas fueron manejadas por el servicio de
dermatologia con urea al 20% y acido salicilico
tépicos por 14 dias. Finalmente, se completd estudio
con prueba presuntiva ELISA para deteccién de VIH
tercera generacion, que fue reportada como reactiva
y confirmada con una segunda prueba de ELISA de
cuarta generacion, ratificando infeccién por VIH, con
perfil inmunoldgico alterado por recuento de células
CD4 de 250 células/mm?3y carga viral plasmatica (VIH-
RNA) de 10.000 copias/ml. Durante su hospitalizacion
recibié consejerfa por psicologia, terapia fisica y
fonoaudiologia.

Una vez se instaurd tratamiento con penicilina se
observé mejoria de los sintomas cognitivos a los 5
dias, aunque persistié el déficit neurolégico focal
secundario al evento vascular, con hemiparesia
derecha y discapacidad para la marcha. El paciente
termind el tratamiento para la neurosifilis de 14 dias

56

MED.UIS. 2018;32(2):53-8

considerando la negativizacion en LCR del VDRL,
por lo que egresd satisfactoriamente con posterior
ingreso a un programa de atencidn integral para VIH/
sida para iniciar tratamiento.

Discusion

El ACV isquémico constituye una de las principales
causas de discapacidad a nivel mundial y a pesar de
la mejoria en la prevencidn primaria, diagndstico
oportuno y opciones de tratamiento, ain ocupa los
primeros lugares en mortalidad™. Por su naturaleza
y etiologia heterogénea en personas adultas
jovenes, se hace necesario considerar un amplio
arsenal de diagndsticos diferenciales resaltando las
neuroinfecciones cuando el cuadro se asocia con
alteraciones cognitivas y de la personalidad, y no
solo cuando haya focalizacién neuroldgica aguda,
cambios que se evidenciaron en este caso®.

La etiologia del ACV en el paciente joven es muy
extensa y se basa segun la clasificacién TOAST (Trial
of ORG 10172 IN Acute Stroke Treatment)?. Teniendo
en cuenta esta clasificacién, la edad del paciente (que
se encuentra en el rango de mayor incidencia de ACV
en adultos jévenes)y la distribucién de los subgrupos
etiolégicos de los pacientes jovenes con ACVY
isquémico, las principales etiologias son (en orden
de frecuencia): la diseccidn vascular y la enfermedad
de pequefios vasos (13%), causas aterotrombdtica
y cardioembdlica (9%), y finalmente otras causas
como las de origen indeterminado incompleto (con
foramen oval permeable, 8%), sin incluir estadisticas
importantes a cerca de la relacion con procesos
infecciosos'. Dentro del enfoque etioldgico dirigido
al caso clinico teniendo en cuenta las causas mas
frecuentes, que engloben no solo el ACV sino las
alteraciones neurocognitivas, una primera crisis
convulsiva y las lesiones caracteristicas en piel
identificadas al examen fisico, obligd a descartar
la presencia de un cuadro infeccioso, ya que por el
tiempo de evolucién y resultados de paraclinicos
otras causas como la hipoglucemia y los trastornos
hidroelectroliticos estarfa descartadas.

La sifilis meningovascular se produce entre 0,3%
al 2,4% de los pacientes con sifilis latente, con un
periodo de manifestacién hasta de 7 afos, aunque
en personas inmunosuprimidas este periodo puede
acortarse incluso a meses posterior al contacto con
el Treponema pallidum, el cual tiene una alta afinidad
por el LCR con entrada por la circulacién cerebral
anterior, como en el caso de este paciente' siendo
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a su vez mas frecuente la arteritis de Heubner,
en la que predomina el compromiso de arterias
de mediano y gran calibre, caracterizada por
proliferacién fibroblastica de la intima, fibrosis de la
adventicia y cambios inflamatorios®.

Esta es laforma clinica mas frecuente de compromiso
del sistema nervioso central asociado a sifilis y en
mas del 50% de los casos comienza con un periodo
prodréomico de semanas o meses de duracién, que
consiste en cefalea, vértigo, cambios de personalidad,
insomnio o crisis convulsivas, sintomas similares a los
que presentd el paciente®. Luego aparece el cuadro
vascular cuya clinica es superponible con otros
cuadros cerebrovasculares, siendo producto de un
fendmeno obstructivo hasta en el 43% y por arteritis
en el 29%, con una edad de presentacién que suele
ser antes de los 50 afos".

Asipues, para el diagndstico de la neurosifilis se deben
tener en cuenta tres componentes importantes:
un cuadro clinico concordante con neurosifilis,
presentar reactividad de las pruebas seroldgicas
séricas (VDRL/RPR y FTA-ABS) y tener una prueba no
treponémica positiva en el LCR; criterios que hicieron
parte del diagndstico del paciente?.

Al diagnosticar este tipo de enfermedades de
trasmision sexual, el clinico tiene la obligacién de
realizar una bisqueda activa de otras entidades de
este tipo tales como hepatitis B y C, y VIH, siendo
este ultimo confirmado en el paciente. Esta situacion
puede dificultar el diagndstico de neurosifilis dada la
similitud en las caracteristicas del LCR, siendo estas
inherentes a la propia enfermedad o al uso de la
terapia antirretroviral. No existe claridad sobre los
valores de proteinorraquia indicado en cada entidad;
sin embargo, se ha sido permisivo con los valores
indicando una normalidad en las proteinas cuando se
cursa con VIH de entre 10 a 20 células por microlitro®.
Actualmente el método mas utilizado es la prueba
no treponémica del VDRL en LCR (realizada en el
paciente) presentando una alta especificidad (95-
100%) pero con una baja sensibilidad (varia entre 40%
y 91%), debido a los falsos negativos secundarios al
efecto prozona®. Por lo anterior, es indispensable
aumentar la probabilidad diagndstica teniendo
una adecuada historia clinica, un detallado examen
fisico en busqueda de los hallazgos tipicos de la
enfermedad; ya que la prueba inmunoldgica de oro
para el diagndstico de la neurosifilis es la PCR para
sifilis en LCR, prueba no disponible en Colombia.
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Actualmente el tratamiento recomendado para la
neurosifilis sigue siendo la penicilina cristalina a dosis
de 3y 4 millones de unidades cada 4 horas o infusién
continua endovenosa de 24 millones de unidades,
entre 14 y 21 dias, suministrando esquema corto en
el paciente dada la respuesta clinica y seroldgica
observada en el LCR de control?®. Se recomienda el
esquema a base de penicilina cristalina inclusive en
pacientes con alergia a la penicilina, para quienes
se debe realizar desensibilizaciéon para su posterior
tratamiento. Luego del esquema endovenoso
previamente indicado se recomienda complementar
esquema con penicilina G benzatinica 2’°400.000
unidades intramuscular cada semana por 3 dosis ante
posibilidad de que algunos treponemas sobrevivan al
esquema inicial y por sus caracteristicas replicativas
que le permiten tener largos periodos de latencia y
posterior replicacion’.

En general, la neurosifilis puede resultar en dafio
irreversible del sistema nervioso central. En
consecuencia, el objetivo del tratamiento es detener
la progresién de la enfermedad; sin embargo, una
vez establecido el déficit, la mejoria neurolégica con
el tratamiento es parcial, como en este caso; lo que
hace de vital importancia clinica la necesidad del
diagndstico precoz e inicio temprano del tratamiento
para prevenir las secuelas neuroldgicas.

Conclusion

Para el enfoque etioldgico del paciente joven con
sintomas y signos neuropsiquidtricos compatibles
con ACV resaltamos la importancia de la realizacién
de un interrogatorio dirigido, teniendo en cuenta
aspectos epidemiolégicos relevantes como el grupo
etario, lugar de procedencia, conductas de riesgo,
entre otros, asi como un examen fisico exhaustivo,
en donde para este caso las manifestaciones
cutdneas principalmente a nivel de palmas y plantas
fueron cardinales para el direccionamiento en la
secuencia diagndstica de la presencia de sifilis, una
enfermedad que dadas las caracteristicas variables
en su presentacién es conocida en la literatura
como la gran simuladora, pero que cuenta con
pruebas diagndsticas ampliamente disponibles y
econdmicas que permiten racionalizar los recursos
y dar un tratamiento oportuno a este proceso
infeccioso con el propdsito de disminuir las posibles
complicaciones agudas y crénicas en todas sus
dimensiones.
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Consideraciones éticas

El presente caso se publica con consentimiento
firmado del paciente.

Conflicto de interés

Los autores declaran no tener ningln tipo de
conflicto de interés.

Financiacion

Se declara que no hay ningun tipo de financiacion
para la realizacidn del presente caso.
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