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RESUMEN

CURSO CLINICO DE SIFILIS CONGENITA EN NINQS ATENDIDOS EN EL I.N.P. EN
LOS ULTIMOS DIEZ ANOS

ANTECEDENTES: La sifilis es una enfermedad infectocontagiosa sistémica causada
por la espiroqueta Treponema pallidum. En la forma intrauterina se adquiere de la madre
enferma que la transmite al producto por via transplacentaria. En México, el tamiz para
detectar pacientes con sifilis durante el embarazo esta indicado por ley, sin embargo,
algunos médicos que atienden a mujeres embarazadas carecen de acceso a las pruebas
de laboratorio y por otra parte un alto porcentaje de mujeres gestantes no acude a un
control prenatal de forma regular. La falta de detecciéon y tratamiento sistematico de la
enfermedad en esta etapa, determina que la sifilis congénita (SC) siga siendo un
problema de salud publica. EI numero de casos notificados de SC en México es bajo, sin
embargo el diagnéstico errébneo o la falta de él, en muchos casos disminuye la
importancia que en realidad tiene. El objetivo del presente estudio es describir la
experiencia de atender los casos de sifilis congénita en el INP.

METODO: Se realizé un estudio retrospectivo, observacional, transversal y descriptivo.
Se incluyeron todos los expedientes de nifios con diagndstico de sifilis congénita
atendidos en el Departamento de Infectologia del INP en el periodo del 2001 al 2013 y
se realizd analisis descriptivo de las variables demograficas, clinicas y de laboratorio
tanto de la madre como del producto.

RESULTADOS: Se revisaron 20 expedientes de nifos atendidos con diagndstico de
sifilis congénita, la frecuencia varié entre un caso a cuatro casos por afio, predominando
el sexo femenino. El nivel socioecondmico de las madres fue bajo y el 30% tuvo
antecedentes de uso de drogas y 55% tuvo multiples parejas sexuales. En el 55% de los
casos las madres no llevaron un control prenatal adecuado no identificandose la
enfermedad durante el embarazo, el 35% recibi6é tratamiento inadecuado y unicamente
el 10% recibié tratamiento adecuado pero el diagndstico se realiz6 en una fase muy
avanzada del embarazo. La descamacién palmoplantar, hepatomegalia e ictericia fueron
los hallazgos clinicos que predominaron. 7 casos presentaron VDRL reactivo en Liquido
cefalorraquideo. En los estudios paraclinicos anemia y trombocitopenia fueron los datos
que predominaron. De los nifios que recibieron tratamiento solo el 25% persistié con
VDRL sérico positivo a su egreso, verificandose en las citas de control la disminucion
progresiva de los titulos del VDRL, en ninguno de los casos con VDRL reactivo en LCR
se realiz6 VDRL de control.

CONCLUSIONES. La ausencia de atencién prenatal oportuna y adecuada es el factor
mas importante en la incidencia de SC; el control adecuado incluye la busqueda,
tratamiento y seguimiento oportunos de la enfermedad. Se deben normalizar los
procesos de atencion en los pacientes con SC de acuerdo a las Guias de Practica
Clinica.



PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es la frecuencia de los casos de sifilis congénita (SC) atendidos en el Instituto
Nacional de Pediatria (INP) en los ultimos diez afios?

¢, Cuadles son las caracteristicas sociodemograficas, clinicas, terapéuticas y evolucién de
estos pacientes y de su madre?

ANTECEDENTES Y MARCO TEORICO

INTRODUCCION

Actualmente se reconoce la importancia que tiene el control de las infecciones de
transmision sexual (ITS) para reducir la frecuencia de transmisiéon del virus de
Inmunodeficiencia Humana (VIH). Paraddjicamente, el interés por las ITS no ha crecido
en la proporcion que supondria el reconocimiento de esa relacion. Mas aun, las
respuestas institucionales ante las ITS han menguado frente a la gravedad de la
epidemia de infeccién por VIH y el Sindrome de Inmunodeficiencia adquirida (SIDA), la
cual esta poniendo a prueba la capacidad de coordinacién de los gobiernos, de los
programas de salud y de las diversas organizaciones e instituciones nacionales e
internacionales en todos los niveles" 2. La sifilis es un ejemplo clasico de una ITS cuya
frecuencia se encuentra incrementada en las ultimas dos décadas secundario a la
emergencia de la infeccion por el virus de inmunodeficiencia, abuso de drogas en la
gestacion, especificamente de cocaina, promiscuidad®®, grupos con iniciacion sexual
muy temprana, practicas sexuales sin proteccion y el tener vinculo a redes sociales o
sexuales de alto riesgo ademas de un limitado acceso a los cuidados de salud en
algunas comunidades y un bajo nivel socioecondémico®’. Esta enfermedad tiene
consecuencias economicas, sociales y sanitarias de gran repercusion, ya que puede
afectar a la mujer gestante y transmitirse al feto, tiene un impacto negativo en la salud
materna y en la transmision del VIH/SIDA, calculandose que el riesgo de contraer la
infeccion por VIH es de 2 a 5 veces mas alto en personas con sifilis®.

HISTORIA

La SC es una enfermedad infectocontagiosa provocada por el Treponema pallidum se
adquiere por via transplacentaria en cualquier momento del embarazo. La enfermedad
se conoce desde la antigiedad, el nombre de este padecimiento fue introducido por el
médico Verona Gerdnimo Francastoro quien la cita en su obra “Syphilis sive morbus”, sin
embargo no fue hasta el siglo XVIII en que la infeccion llega a ser reconocida, pero sin
poder establecer la relacion con la infeccion in utero.

En 1905 Fritz Shaudin y Erick Hoffman describen por primera vez al Treponema pallidum
pero no es hasta 1907 que Augusto Wasserman introduce la prueba que lleva su
nombre y se basa en la deteccion de anticuerpos fijadores de complemento utilizando
antigenos no treponémicos.

En 1931 Kahn introduce la floculacion, estandarizandose posteriormente el Venereal
Disease Research Laboratory (VDRL); haciéndose hincapié que los anticuerpos
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detectados por dicho método no son especificos por lo que se les ha denominado
reaginas y se piensa que son formadas por el huésped infectado como respuesta a una
sustancia lipoidea del treponema.

En 1943 se utiliza por primera vez penicilina como tratamiento para sifilis, obteniéndose
excelentes resultados.

En 1949 Nelson y Mayer desarrollan la prueba de inmovilizaciéon del treponema siendo
ésta de mayor especificidad que las anteriores. Deacon en 1963 describid la prueba de
anticuerpos fluorescentes treponémicos (FTA) misma que fue modificada a absorcién de
anticuerpos treponémicos fluorescentes (FTA-ABS), conduciendo con ello a una mayor
sensibilidad y con la ventaja de ser especifica®®.

EPIDEMIOLOGIA

La SC constituye un problema de salud mundial que tiene su mayor impacto en los
paises en desarrollo®. En América Latina y el Caribe la cobertura de la atencion prenatal
es aceptable (>50%), la falta de deteccién y tratamiento sistematicos de la enfermedad
determina que la sifilis congénita siga siendo un problema de salud publica en la
mayoria de los paises de la regién’, estimandose que mas de 2 millones de mujeres
gestantes estan infectadas con el Treponema pallidum. En el 2003 se notificaron
110,000 recién nacidos con SC, hijos de 330,000 mujeres que no recibieron tratamiento
en el control prenatal, inclusive contando con pruebas positivas para sifilis®'°. Un estudio
en Bolivia se demostré que aun cuando el 76% recibia atencion prenatal, sélo el 17%
habia sido tamizada para sifilis durante el embarazo™".

En Estados Unidos durante el periodo del 2005 al 2008 se registré6 un incremento del
23% de los casos de SC>. De los 431 casos notificados en el 2008, el 29% de las
madres no recibieron cuidados prenatales diagnosticandose sifilis en la madre al
momento del nacimiento, en el 27% de los casos se diagnostico la enfermedad en un
tiempo menor de 30 dias previo al alumbramiento y en el 24% el tiempo fue mayor a 30
dias pero no recibieron tratamiento, estos datos fueron muy similares a los reportado en
el 2003 y en el 2005 En Uruguay la incidencia de casos de SC aumentd
significativamente en los ultimos afios, en el 2006 fue de 2.2% y en el 2010 fue de
2.6%", en Argentina la tasa reportada entre 2005-2007 fue de 10-25 casos por 1,000
recién nacidos'*.

En China la tasa de SC se incrementé de 0.01 casos por 100,000 nacidos vivos en 1997
a 19.68 casos en el 20055’6, encontrando que hasta en el 30% de los casos, las madres
no recibieron tratamiento o el tratamiento fue inadecuado’®. En Shangai se reportd una
tasa de sifilis materna de 156.2 por 100, 000 nacidos vivos en la poblacion residente
mientras que en la poblacion migrante fue de 371.7 por 100,000 nacidos vivos'®.

En el Reino Unido entre 1999 y 2007 los casos de sifilis en mujeres en edad fértil se

incrementaron casi al doble (de 136 a 448 por afio) y cada ano cerca de 10 casos de SC
son notificados por las clinicas de medicina genitourinaria®’.

En Italia la tasa de SC reportada en el 2007 fue de 20 casos por 100,000 nacidos vivos,
mientras que en otros paises europeos la tasa reportada es mucho menor
probablemente a una subestimacion de los casos: 1.9/100,000 en Londres, 3.7/100,000
en Polonia y 12.1/100,000 en Republica Checa'®.

En Africa subsahariana se calcula que menos del 30% de las mujeres embarazadas son
tamizadas para sifilis lo que origina que la SC sea una de las principales causas de
muerte fetal y perinatal ''causando al afio mas de 400,000 muertes perinatales®.



Todas estas cifras demuestran claramente el impacto de la sifilis como una enfermedad
vigente y su gran dimension en todo el mundo'"*°.

PANORAMA EN MEXICO

En México la SC es un padecimiento sujeto a vigilancia epidemioldgica g de notificacion
inmediata y por ley esta indicado el tamizaje a las mujeres embarazadas?’. Entre el 2002
y 2004 se informaron de 100 a 177 casos anuales de SC, el estado de Chihuahua
notifico 42.5% de todos los casos del pais durante esos tres afnos; las entidades que
colindan con Estados Unidos de América, en conjunto sefialaron las dos terceras partes
de todos los casos?'. La Direccién General de Epidemiologia reporta una tendencia
fluctuante, reportando entre 67 a 168 casos por ano en el periodo 2000-2009, refiriendo
un incremento de los casos entre 2007 y 2009.

En el ano 2007, de los 230 casos probables notificados se confirmé el diagndstico de SC
en 148 casos (64.4%), con una incidencia de los casos confirmados de 0.08 casos por
1000 nacidos vivos estimados y en el afio 2011 de los 162 casos probables notificados
se confirmé el diagnéstico en 67 casos, con una incidencia de 0.04 casos por 1,000
nacidos vivos estimados. Los estados que presentaron la mayor incidencia en el afno
2010 fueron: Colima con una incidencia de 0.59 casos por 1000 nacidos vivos
estimados, Baja California con 0.30, Sonora 0.21, Chihuahua 0.12, Nuevo Ledn 0.08,
Campeche 0.07, Tlaxcala 0.05, Hidalgo 0.05, Sinaloa 0.05 y Quintana Roo con 0.04
casos por 1,000 nacidos vivos estimados. Para el ano 2011, los estados con mayor
incidencia fueron de Baja California con una incidencia de 0.35 casos por 1,000 nacidos
vivos estimados, Colima 0.30, Nuevo Leodn 0.13, Chihuahua 0.10, Baja California Sur
0.10, Sinaloa 0.09, Morelos 0.07, Sonora 0.05, Oaxaca 0.05 y Querétaro 0.03 casos por
1,000 nacidos vivos estimados'®. En el 2009, las cinco entidades federativas que mayor
numero de casos reportaron fueron Baja California con 15, Sonora y Nuevo Ledn con 13
cada uno, Chihuahua 8, Sinaloa 7. De acuerdo con la incidencia por entidad, Colima
ocupo el primer lugar con una tasa de 59.7 por cada 100,000 nifios nacidos en el
estado, seguido de Sonora con 29.9, Baja california 27.1, Nuevo Ledn 17.3 y Sinaloa
15.7. EI 87.2% de los casos fue reportado por la Secretaria de Salud, y el restante 12.8%
por el IMSS-Ordinario, IMSS-Oportunidades, ISSSTE y otras instituciones (Figura 1)%.

En el Instituto Nacional de Pediatria (INP) en la Ciudad de México, Saltigeral Simental y
Martinez Pérez en una revision de 7 afios (1/o0 Enero 1985 - 30 Octubre 2002) se
encontraron 18 casos de SC? y en otra revisién de 10 afios (1/0. Enero 1998 al 31 de
Diciembre 2008) de Saéz De Ocariz y Soto Mufioz reportaron 29 casos de SC?*.

EL AGENTE INFECCIOSO Y LA ENFERMEDAD.

El agente causal es el Treponema pallidum que fue descubierto por Fritz Shaudin y Erick
Hoffman en 1905, el cual es un microorganismo espiral de 0.2 micras de grosor por 5 a
20 micras de longitud, su cuerpo es enrollado de ocho a 14 vueltas, anaerobio, su unico
reservorio natural es el hombre, aunque de manera experimental se han podido infectar
animales tales como conejo y ratdn; para cultivarse se inyecta en testiculos de conejo3.
Para su deteccidn es necesaria la microscopia con campo oscuro y técnicas de
inmunofluorescencia '



La SC se define como una enfermedad sistémica, transmitida de la madre al producto;
ya sea por via hematdgeno-transplacentaria o durante el parto por el contacto del
neonato con lesiones en los genitales maternos®'’. Las lesiones clinicas se forman a
partir de la semana 16 de gestacion cuando el sistema inmunolégico se ha desarrollado,
aunque el treponema puede pasar a la circulacion fetal desde la novena semana'’.
Segun la ley de Kassowitz, el riesgo de transmision vertical de sifilis en mujeres no
tratadas disminuye en la medida que la enfermedad progresa, si la madre se infecta en
las primeras semanas de gestacién, se produce un dafio fetal severo y un pequeno
porcentaje termina en aborto espontaneo, si la infeccién ocurre después de la semana
16 de gestacion, ésta evoluciona hacia aborto en 25%, mortinato en 25% o en infeccion
congénita en aproximadamente 50% de los casos y solo un pequefio porcentaje nacera
sano y la infeccion al final de la gestacion se traduce en una amplia transmision al feto,
60% de los cuales naceran aparentemente sanos®®. Sin embargo, el riesgo de infeccion
para el feto varia considerablemente segun el estadio de la sifilis materna: 70% en sifilis
primaria, 90 a 100% en sifilis secundaria, 30% en la sifilis latente temprana y 20% en la
latente tardia. Se estima que de todas las gestantes con sifilis no tratada, sélo 20%
llegara al término de la gestacién y el neonato sera normal®®2%?  Las complicaciones
incluyen: aborto espontaneo, mortinato, hidrops fetal no inmune, retardo del crecimiento
intrauterino, parto prematuro, muerte perinatal y serias secuelas en los que sobreviven.
Puede ocasionar muerte intrauterina en 30%, muerte neonatal en 10% y trastorno
neonatal en 40-50% 2°%.

MANIFESTACIONES CLINICAS.

La SC incluye 3 etapas: sifilis congénita temprana si se presenta desde el nacimiento
hasta los 2 afios de edad; sifilis congénita tardia, si aparece después de los dos afos de
edad; y estigmas. Los estigmas incluyen cicatrices y deformidades que son
consecuencia de la sifilis congénita temprana o tardia®"%,

Los signos de sifilis congénita pueden iniciar desde el nacimiento hasta el primer mes de
edad en 71 a 85% de los casos, de los 2 a 3 meses en 28 a 32% de los casos y de los 4
alos 12 meses de edad en el 12.3% de los casos?.

Sifilis congénita temprana.

La forma precoz es el resultado de la diseminacién hematoégena de las espiroquetas y
habitualmente se presenta durante el periodo neonatal y rara vez después de los 3 a 4
meses de vida. Se estima que mas del 60% de los nifos infectados son asintomaticos al
momento del parto, manifestandose los sintomas de la enfermedad, en dos tercios de
los casos, entre las 3 y 8 semanas de edad'®®°.

Una vez ocurrida la infeccidon del feto, cualquier 6rgano puede verse comprometido.
Observandose prematurez y bajo peso al nacimiento en un 10 a 40% de los casos'’. En
tres series clinicas de 139 nifios con sifilis congénita sintomatica los hallazgos mas
comunes fueron: hepato-esplenomegalia (71%), exantema (68%), fiebre (42%),
neurosifilis(23%) y neumonitis (17%). Entre las alteraciones de laboratorio destacaban
cambios 6seos en la radiografia como periostitis u osteocondritis (78%), leucocitosis
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(72%), anemia (58%), trombocitopenia (40%) y compromiso renal (hematuria y
proteinuria (16%)%.

El compromiso hepatico es una de las manifestaciones mas precoces y puede ser parte
de un sindrome séptico o presentarse en forma aislada. La hepatoesplenomegalia e
ictericia son los hallazgos mas frecuentes en el examen fisico durante este periodo®.

Las manifestaciones muco-cutaneas de la SC ocurren hasta en un 70% de los pacientes
y pueden estar presentes al momento del nacimiento o desarrollarse durante las
primeras semanas de vida. Las manifestaciones dermatoldgicas se observan entre el 45
y 80% de los pacientes, la erupcion cutanea tipica consiste en lesiones eritematosas
maculo-papulares pequefas (similares a las lesiones de sifilis secundaria), afectando
usualmente plantas, palmas, nalgas, muslos y zona perioral o regién anal. Otras
manifestaciones muco-cutdaneas han sido reportadas, incluyendo lesiones vesiculo-
bulosas, condilomas lata, lesiones anulares y similares a las del eritema multiforme.
Existe una variante de las lesiones bulosas denominada pénfigo sifilitico y ocurre
principalmente en palmas y plantas, pero también puede ser generalizado™?"%. El
compromiso de la mucosa nasal se manifiesta por estornudos (rinitis sifilitica), la cual
aparece después de la primera semana. La manifestacion mas temprana de SC es la
rinorrea hialina o la rinitis persistente y se presenta en un 4 a 22% de los pacientes,
ocurre una o dos semanas previas al inicio del exantema. Si no se hace el diagndstico y
se administra tratamiento puede convertirse en rinorrea sanguinolenta de dos a tres
semanas después; cuando ésta es purulenta puede indicar sobreinfeccion bacteriana.
Todas las lesiones muco-cutaneas contienen gran cantidad de espiroquetas y son
altamente contagiosas®®*.

Las alteraciones hematoloégicas también son comunes, pero ocurren tardiamente. La
anemia esta presente en la mayoria de los neonatos con sifilis congénita, aunque la
causa exacta de esta se desconoce, podria ser explicada por muchas causas entre ellas
hemodlisis, hematopoyesis alterada, hiperesplenismo o por una deficiencia nutricional; la
anemia hemolitica no inmunoldgica se presenta en el 58% de los casos con SC y puede
persistir por semanas aun después de un tratamiento adecuado. La trombocitopenia es
habitualmente leve a moderada y es secundaria al hiperesplenismo®'. El recuento
leucocitario puede presentar valores variables, con frecuente hallazgo de monocitosis. El
desarrollo de hidrops fetal ocasionado por anemia hemolitica es altamente sugerente de
etiologia sifilitica®>*".

Sifilis prenatal tardia

Su frecuencia es menor al 3%, los datos clinicos se presentan después de los 2 afos de
edad, apareciendo con mayor frecuencia entre los 5 y los 16 afnos de edad, estas
manifestaciones son similares a las de la sifilis terciaria del adulto®. La queratitis
intersticial es la lesion mas comun y grave de la SC tardia. Es rara antes de los 6 afos
de edad, generalmente se afectan ambos ojos. Puede coexistir con iridociclitis y
coriorretinitis.



Las alteraciones musculoesqueléticas incluyen las articulaciones de Clutton (sinovitis
indolora de las rodillas, que se resuelve espontaneamente) y la periostitis de huesos
largos, en particular de la tibia. Otros hallazgos incluyen hidrocefalia, neurosifilis y
retraso mental®”?* %,

Estigmas.

Los estigmas son lesiones permanentes como consecuencia de SC temprana o tardia.
Los dientes de Hutchinson, son uno de los estigmas mas comunes y mejor
caracterizados de la sifilis. Se caracterizan por la deformidad de los incisivos centrales
superiores, con forma crénica o de barril.

La triada de Hutchinson, constituida por queratitis intersticial, dientes de Hutchinson y
sordera por afeccién del 8vo par, es otro de los estigmas32.

Otros estigmas son las ragadias persistentes, la nariz en silla de montar, el fondo de ojo
con aspecto en sal y pimienta y la atrofia del nervio 6ptico®’-*°.

DIAGNOSTICO.

El diagndstico definitivo se hace cuando se identifica T.pallidum mediante examen
directo con la técnica de campo oscuro utilizando un microscopio con contraste de fase®.
Las pruebas serolégicas se clasifican como no treponémicas (VDRL y RPR) y
treponémicas (FTA-ABS y MHA-TP)>>%3°_ Estas Gltimas son pruebas no cuantitativas y
una vez que son positivas pueden permanecer asi de por vida, aun después de un
tratamiento adecuado®. La sensibilidad y especificidad de las diferentes pruebas
diagndsticas se muestra en el Cuadro 1.

Debido a la alta tasa de falsos positivos, una prueba no treponémica positiva se confirma
con una prueba treponémica. Los titulos de VDRL/ RPR, de al menos 4 veces mayores
en el nino que en la madre, tienen una sensibilidad del 4 al 13% y una especificidad del
99%, pero esta determinacion no se recomienda como prueba diagnéstica4’15. En nifos
menores de 6 meses no tratados, el resultado “no reactivo” de las pruebas no
treponémicas, permite excluir el diagnéstico de SC. La IgM no cruza la placenta, por lo
tanto, la presencia de IgM detectada en el neonato, debe considerarse como evidencia
confirmatoria de infeccién congénita, sin embargo, un resultado IgM negativo, no puede
excluir el diagnostico de SC, particularmente en casos de infecciéon temprana. Un
resultado positivo de IgM (inmunoblot) en suero de RN con sintomas neurolégicos,
detecta todos los casos de neurosifilis, un resultado negativo, en pacientes
asintomaticos descarta neurosifilis. La sensibilidad en conjunto de VDRL y RPR en LCR
es alrededor del 50%, con un rango de 10% para casos asintomaticos y 90% para los
casos sintomaticos. Un VDRL/RPR negativo en LCR no excluye neurosifilis y un
VDRL/RPR positivo en LCR (en ausencia de contaminacién del LCR con sangre), es
diagndstico de neurosifilis.

El indice TPHA es util cuando la barrera hematoencefalica esta afectada y tiene mayor
sensibilidad que el VDRL en LCR. La interpretacion de los resultados del citoquimico del
LCR, puede ser dificil ya que no se ha establecido con precision el nivel de cohorte de
proteinas y leucocitos en LCR para el diagnostico de neurosifiis en lactantes
asintomaticos. Una cuenta de leucocitos en LCR mayor de 25 células/mm3 y de
proteinas de mas de 0.15 g/L, asi como VDRL positivo en LCR, ha mostrado baja
sensibilidad y especificidad para el diagnéstico de neurosifilis. La sensibilidad de la PCR
en liquido cefalorraquideo (LCR) de recién nacidos con sospecha de SC es de 78 al



86% y la especificidad es del 97 al 100%. Los nifios diagnosticados con neurosifilis
deben ser sometidos a puncion lumbar a intervalos de 6 meses, hasta que el LCR sea
normal®*34,

La radiografia de térax esta indicada en pacientes con sospecha de SC para descartar
neumonia alba y en pacientes con SC tardia con signos de enfermedad adrtica™.

TRATAMIENTO

En el manejo de un recién nacido asintomatico de alto riesgo (hijo de madre con
antecedente de tratamiento inadecuado, sin tratamiento, tratamiento insuficiente,
tratamiento fallido, tratamiento adecuado menor a un mes cerca del parto o tratamiento
con régimen distinto a penicilina, madres con titulos mayores o iguales a 1:32 no
tratadas), se indica un régimen completo de penicilina G sodica cristalina cuando no esta
asegurado su seguimiento antes de su egreso hospitalario. En caso de tener la certeza
de un seguimiento adecuado, puede considerarse dosis unica de penicilina G
benzatinica (50,000U/kg I.M.).

Para sifilis congénita probable en las primeras 4 semanas de vida, el tratamiento
consiste en penicilina G sddica cristalina 50,000U/kg/dosis intravenosa cada 12 horas en
los primeros 7 dias de vida y cada 8 horas después del séptimo dia de vida, hasta
completar 14 dias de tratamiento. Un tratamiento alternativo es el uso de penicilina G
sddica cristalina 50,000U/kg/dia en monodosis intramuscular, hasta completar 14 dias.

Para ninos de 4 semanas de vida o mayores, el tratamiento es penicilina G sddica
cristalina cada 6 horas intravenosa hasta completar 14 dias de tratamiento?’2%33

La persistencia de VDRL positivo en LCR obliga a un re-tratamiento®.

PLANTEAMIENTO DE PROBLEMA

La sifilis es una enfermedad sexualmente transmitida que se habia considerado que iba
en disminucion, sin embargo, en la actualidad no sélo han aumentado los indices en
adultos sexualmente activos, sino también en la poblacién infantil, quienes contraen la
enfermedad a través del contacto con sus madres durante la gestacion o el trabajo de
parto. Como una tendencia mundial se observa que la Sifilis Congénita (SC) va en
incremento de la incidencia y prevalencia, a pesar de la atencién a las mujeres durante
la gestacion y la realizacion de VDRL en fases tempranas de la gestacion y de la
educacion sexual brindada a la poblacién. Si la embarazada con infeccién sifilitica no
recibe tratamiento o es inadecuado, el riesgo de que el embarazo resulte en un aborto
tardio o mortinato es de 40%, ademas, puede ser causa de muerte neonatal precoz.
Aunado a esto, la mayoria de los recién nacidos con sifilis congénita pueden ser
asintomaticos, lo cual dificulta un diagndstico oportuno y muchos de ellos son dados de
alta al nacimiento sin diagnéstico. Los datos como la frecuencia de la enfermedad,
descripciones sociodemograficas del binomio madre-hijo, su perfil clinico y el tratamiento
a seguir son informaciones basicas para establecer la politica de salud y para
implementar medidas de prevencion, diagndstico oportuno y tratamiento. Sin embargo,
en nuestro pais no contamos con estudios que aporten informacién actualizada al
respecto. En el INP existen dos estudios recientes sobre sifilis congénita, uno de ellos
comprendio el periodo de 1985 al 2002, y en otro se abarcé el periodo de 1998 al 2008,
sin embargo en este ultimo se limitaron a estudiar las manifestaciones dermatoldgicas
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del padecimiento, por lo que no contamos con el conocimiento actualizado sobre la
frecuencia de sifilis congénita los pacientes que atendemos en el INP en la ultima
década.

JUSTIFICACION

El incremento de casos de sifilis congénita en el mundo reportado en la literatura médica
internacional hace sospechar que en la poblacion mexicana se esté experimentando la
misma tendencia. Actualmente un clinico cuenta con suficientes medidas diagndsticas,
preventivas y terapéuticas para combatir esta enfermedad, sin embargo, para que sean
efectivas estas medidas es necesario que los clinicos estén informados constantemente
con los datos actualizados de la frecuencia de los casos en la poblacién que atienden.
En el INP se ha venido generando la informacién sobre el nUmero de casos registrados
de sifilis congénita, pero, desde el afio 2002 no se ha realizado la actualizacién de esta
informacion. Consideramos que es muy importante generar los datos que reflejen la
situacion actual del padecimiento de sifilis congénita en la poblacion que se atiende en el
INP.

OBJETIVOS
Objetivo general

Describir la experiencia de atender los casos de sifilis congénita en el INP durante el
periodo del 2002 al 2013.

Objetivos especificos

e Describir ano por ano la frecuencia de casos de sifilis congénita atendidos en el
INP durante el periodo del 2002 al 2013

e Describir las caracteristicas demograficas de los nifios con sifilis congénita y de sus
madres

e I|dentificar los factores de riesgo conocidos en la literatura para SC
e Describir los signos y sintomas y su frecuencia de los nifios con sifilis congénita

e Determinar la frecuencia de las madres seropositivas que recibieron tratamiento
adecuado y no adecuado de acuerdo con la guia de practica clinica

e Determinar la frecuencia de los nifios con sifilis congénita que recibieron
tratamiento y retratamiento

e Comparar la frecuencia de positividad de VDRL sérico antes y después del
tratamiento en los nifios y en sus madres

e Comparar el nivel de proteinas en Liquido Cefalorraquideo (LCR) antes y después
del tratamiento en los nifios

e Comparar la frecuencia de positividad de VDRL en LCR antes y después del
tratamiento en los nifios

e Explorar la asociacion de positividad y nivel de proteinas después del tratamiento
con las variables del tratamiento, dosis y duracion



MATERIAL Y METODOS
Tipo de estudio
Retrospectivo, observacional, descriptivo y transversal

Ubicacion
El presente estudio se llevd a cabo con base en la revision de expedientes clinicos del
archivo del INP que abarca el periodo del 2002 al 2013

Poblacién objetivo y elegible

Todos los casos de sifilis congénita atendidos en el INP durante el periodo del 2002 al
2013

Criterios de seleccion
Criterios de inclusion

e Todos los expedientes clinicos de pacientes con diagndstico de sifilis congénita
durante el periodo comprendido del 1° de Enero del 2002 al 31 de Marzo del 2013

¢ Ambos sexos

e Edad pediatrica en el momento de su ingreso al |.N.P.

Criterios de exclusién

¢ Ninguno

Variables
Las principales variables estudiadas en la presente investigacion son las siguientes™:
Variables demogréficas y antecedentes perinatales del paciente
e Sexo: cualitativa nominal dicotémica (femenino/masculino)
e Edad al diagnéstico: cuantitativa continua (meses)
e Edad gestacional: cuantitativa continua (semanas)
e Edad de inicio de los sintomas: cuantitativa continia (meses)
¢ Peso al nacimiento: cuantitativa continua (gramos)
e Talla al nacimiento: Cuantitativa continua (centimetros)
Variables clinicas y de laboratorio del paciente

e 23 Signos clinicos especificados de sifilis congénita: cualitativa nominal
dicotomica (hepatoesplenomegalia: presente/ausente, etc.)

e 8 variables bioquimicas de laboratorio antes y después del tratamiento: cualitativa
nominal dicotobmica (VDRL: positivo/negativo, etc.) y cuantitativa continua
(Proteinas en LCR: mg/dI, etc.)
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Variables de laboratorio de la madre antes y después del tratamiento
e VDRL: cualitativa nominal dicotomica (positivo/negativo)
Variables de factores de riesgo de la madre

e 9 variables especificas de riesgo: cualitativa nominal dicotomica (antecedente de
infecciones de transmisidbn sexual: si/no, etc.), ordinal (nivel educativo:
alto/medio/bajo, etc.)

*Ver “Anexo 1. LISTA DE VARIABLES”

Procedimiento paralarecoleccion y procesamiento de datos

Se solicito el listado en el archivo clinico de los expedientes clinicos de pacientes con
diagndstico de Sifilis congénita en el periodo comprendido entre el 1 de Enero de 2002 y
el 31 de Marzo de 2013. Se registré la informacion en el formato de recoleccion de datos
elaborado para este estudio (ver anexo 2). Se elabord una base de datos en la hoja de
calculo de Excel y posteriormente se realizé el analisis con el uso de programa de
paquete estadistico. Finalmente se realizé la redaccion del texto.

Analisis estadistico

Los resumenes de las variables cuantitativas fueron reportados por combinar la media y
desviacién estandar, o la mediana con la amplitud intercuartil, segun la forma de
distribucion observada. Con las variables cualitativas se reportaron la frecuencia
absoluta y relativa. Las frecuencias anuales de nuevos casos de sifilis congénita
ingresados al INP fueron representados por el grafico de poligonos. Los datos fueron
ordenados y cuantificados por el uso de la hoja de calculo de Microsoft Excel 2010.

Tamafo de la muestra

La muestra consisti6 en todos los pacientes atendidos en el Instituto Nacional de
Pediatria con el diagndstico de sifilis congénita desde el 1 de enero del 2002 hasta el 31
de Marzo del 2013.

Consideraciones éticas

Con base en el Articulo 17 de la Ley General de Salud en materia de Investigacion en
seres humanos, este estudio no genera riesgos, ya que se tratd de un trabajo
observacional y retrospectivo. Se guardara la confidencialidad de los datos, ocultando la
identidad de los pacientes. Los datos se utilizaron exclusivamente para los fines
establecidos en la descripcidn de los objetivos especificos en la presente tesis.
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RESULTADOS

Se egresaron 83,936 pacientes en el periodo del 1° de Enero del 2001 al 31 de Marzo
del 2013, de los cuales 33 casos se egresaron con el diagndstico de sifilis congénita y
de éstos, 20 reunieron los criterios de seleccién; 11 expedientes fueron excluidos porque
fueron clasificados erroneamente y a dos expedientes no se pudo tener acceso por no
encontrarse ya en el Archivo Clinico. En la Figura 2 se presento la aplicacion de los
criterios de seleccion y numero de casos analizados para los diferentes objetivos
especificos. La frecuencia de los casos de SC atendidos en el INP varia de cero hasta
cuatro por afio, encontrando cuatro casos en el afo 2003 y 2011. La fluctuacion del
numero de casos durante este periodo fue presentada en la Figura 3.

En nuestra muestra predomind el sexo femenino en una relaciéon 3:1 con respecto al
sexo masculino. La mediana de la edad gestacional y de la edad al diagndstico fueron
de 39 semanas y de 13.5 dias de vida extrauterina, respectivamente. La media del peso
al nacimiento fue de 2,680g (desviacion estandar [DE]: 460g) y 7 de los casos
presentaron peso bajo para la edad gestacional y la media de la talla al nacimiento fue
de 48.4cm (DE: 2.8cm) (Cuadro 2). Las caracteristicas demograficas y factores de riesgo
para sifilis en las madres se presentan en el Cuadro 3. Con respecto a la escolaridad, 15
madres (75%) cuentan con 9 a 12 afios de estudios. El estrato socioecondémico al que
pertenecen es de nivel bajo, practicamente todos los casos. Se observé una frecuencia
elevada de la presencia de los factores de riesgo: multiples parejas sexuales; uso de
drogas y antecedente de enfermedades de transmision sexual.

Los signos y sintomas mas frecuentemente observados fueron descamacion
palmoplantar, hepatoesplenomegalia e Ictericia, seguidos de manifestaciones sistémicas
y erupcion maculopapular. Erupcion vesiculo-ampollosa, choque, rinorrea, eritema
multiforme-like, alopecia, coriorretinitis, periostitis, osteocondritis y nariz en silla de
montar se observaron esporadicamente. Los signos y sintomas que se esperaba
observar tales como ragadias, condilomas planos, sindrome blueberry muffin, funisitis
necrotizante, queratitis intersticial, ragadias persistentes, dientes de Hutchinson y triada
de Hutchinson no fueron encontrados en nuestra muestra. Cinco nifos (25%) fueron
asintomaticos. (Cuadros 4 y 5)

Encontramos que 6 casos (32%) presentaban trombocitopenia y la mitad de los nifios se
encontraban en estado anémico. (Cuadro 6)

En las pruebas de funcidén hepatica se reportdé en un 56% una elevacion de aspartato
aminotransferasa y en menor proporcién una elevacion de la fosfatasa alcalina y de la
alaninotransferasa en un 33% y 30% respectivamente. (Cuadro 7)

En el 60% de los nifios que recibieron tratamiento el VDRL sérico se negativizé en la
primera cita de control posterior a su egreso, el 25% persistidé positivo y un 15% no
acudié a su control para la determinacién de VDRL. (Cuadro 8)
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Unicamente en 15 de los casos se envié6 VDRL en liquido cefalorraquideo. 7 casos
fueron positivos y de éstos en el citoquimico sélo uno presentd hipoglucorraquia y en
otro proteinorraquia, mientras que en los nifilos con VDRL negativo se encontré un caso
con hipoglucorraquia, en dos casos proteinorraquia y solo en este grupo se encontrd
celularidad aumentada. (Cuadro 9)

DISCUSION

Desde finales de los afios 80 se ha comunicado un incremento en los casos de sifilis a
nivel mundial®'®% lo que ha traido como consecuencia un incremento en la incidencia
de sifilis congénita. Sin embargo, en México el incremento de los casos reportado por la
Direccion General de Epidemiologia no ha sido significativo®?, pero en estudios
realizados en los diferentes Estados del pais, se reporta un incremento de los casos
hasta 4-5 veces mas con respecto a lo reportado en afnos previoss, lo anterior puede ser
secundario a un diagnéstico erréneo de la enfermedad o bien por falta de notificacion de
casos a las estadisticas nacionales®®?'*®. En nuestra revisién Unicamente se
encontraron 23 casos de SC en los ultimos 10 diez afos todos ellos radicando en el
Distrito Federal, frecuencia muy similar a la reportada en otras series de casos
realizadas en el INP, una de 1985 a 2002 y otra de 1998 a 2008. Desconocemos si ésta
ultima es la tendencia real y particular de la situacién de la atencién de los casos de SC
en nuestra institucion, o mas bien es un resultado de fluctuacion aleatoria, ya que la
frecuencia esperada en una institucion particular es inferior al nivel de tamafo de
muestra que permita contestar a esta pregunta.

En cuanto a las caracteristicas demograficas y antecedentes perinatales nuestros
resultados fueron muy similares en varios aspectos a los reportados en la literatura
nacional e internacional >>*® en donde se encontré predominio del sexo femenino®?.
Con respecto a la edad gestacional y el peso al nacimiento estos fueron muy similares a
lo reportado por Ayala y cols 8.

Dentro de los antecedentes epidemiologicos para SC, el factor de riesgo mas
sobresaliente encontrado por Ayala y cols® fue el ser hijo de madre con practica de
relaciones sexuales con multiples parejas en un 73% y el uso de drogas ilegales en el
43%, predominando el uso de preparados con diferentes mezclas de sustancias (cristal
o crack), muy similar a lo encontrado en una serie de casos realizada por Wessem et al
812donde sus principales factores de riesgo fueron la drogadiccion y el intercambio de
droga por sexo, en nuestra serie el 55% tenia el antecedente de multiples parejas
sexuales y el 30% tenia el antecedente de uso de drogas, siendo estas en su mayoria
cocaina y drogas inhaladas como se reporta en otras series>>. Otros factores de riesgo
encontrados por Ayala y cols. fueron el ser hijo de madre soltera en un 53.3% y un nivel
econdmico bajo en un 90%, en nuestra serie el 53% era hijo de madre soltera y en el
95% de los casos tenia un nivel econdmico bajo, el cual ha sido reportado en otros
estudios llevados a cabo en Chile, Estados Unidos, Bolivia y China 2478

Con respecto a la escolaridad materna Ayala y cols. reportan: analfabetismo 5%; nivel
basico 15-20%; nivel medio basico entre el 40-50%; nivel medio superior entre 20-35%;
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y nivel profesional 3%. Como presentamos en el cuadro 3, en nuestra muestra
observamos las frecuencias muy similares.

Actualmente la sifilis continda siendo una enfermedad infectocontagiosa que se asocia
con el estrato social de recursos bajos en donde el nivel educativo bajo?, promiscuidad®,
control prenatal inadecuado y la falta de realizacion de estudios basicos como el VDRL
favorecen el retraso en el diagnéstico de las madres®®>”. En nuestra serie en 11 casos
(55%) a las madres no se les realizo el diagndéstico prenatal de sifilis y a 9 de las madres
a las cuales se les hizo el diagndstico durante su control prenatal, 7 recibieron
tratamiento inadecuado y 2 de ellas recibieron tratamiento adecuado pero este se
administré en un periodo menor a 30 dias previo al nacimiento de sus hijos, por lo que
sus hijos nacieron afectados por la enfermedad. Esta situacion continua siendo muy
frecuente, ya que no se realiza un control prenatal adecuado® y no se solicitan los
estudios basicos durante este. Por otra parte, aun cuando se cuenta con guias de
practica clinica para el tratamiento de sifilis en las madres®’*4, en los diferentes niveles
de atencion, el tratamiento indicado continua siendo inadecuado y no se realiza un
seguimiento de las madres a las cuales se les administré tratamiento para sifilis durante
su valoracion inicial.

De acuerdo a lo reportado en la literatura mundial, el 60% de los recién nacidos
infectados son asintomaticos en las primeras semanas de vida y el 40% presenta signos
con grados variables de afeccion clinica asociados a manifestaciones multisistémicas,
las cuales generalmente se presentan entre la tercera y la octava semana®'"?°. En
nuestro estudio unicamente cuatro casos (30% de los recién nacidos que ingresaron) se
encontraron asintomaticos, mientras que 9 casos (70% de los mismos) ya presentaba
datos clinicos de la enfermedad al nacer, y de los pacientes que ingresaron entre la
tercera y octava semana de vida sélo uno se encontré asintomatico.

La frecuencia reportada en la presentacién de las manifestaciones clinicas en la fase
temprana de la enfermedad varia en las diferentes series reportadas'”'®, siendo los
datos clinicos mas frecuentes hepatoesplenomegalia y alteraciones dérmicas®®?*?3', en
nuestra serie de casos la frecuencia es muy similar a lo reportado en las diferentes
series. Las manifestaciones tardias de la enfermedad no se observaron ya que los
pacientes fueron menores de 2 afios (Cuadro 5).

En los estudios paraclinicos los datos mas frecuentemente reportados fueron anemia y
trombocitopenia®®, la frecuencia de éstos varia en las diferentes series de estudios. En
un estudio realizado en Uruguay donde se estudiaron a 104 recién nacidos con SC
encontraron trombocitopenia en 6.7%, anemia 5.7% y leucocitosis en 1.9%'>%. En
nuestra muestra, como se presentd en el cuadro 5 de la seccion de resultados,
encontramos una frecuencia mucho mayor de las alteraciones hematologicas, anemia en
10 casos (53%), trombocitopenia en 6 casos (32%) y leucocitosis en 3 casos (16%).

Las pruebas no treponémicas como el VDRL son cuantitativas y, por lo tanto obligatorias
en pacientes con sifilis congénita y constituyen un indicador util para el control posterior
al tratamiento*®%?'. Los titulos suelen elevarse en cada nueva infeccién o recaida y
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disminuyen después del tratamiento. En nuestro estudio a 3 de los nifios no se les
realizd VDRL sérico de control por no haber acudido a su cita de control, mientras que
en ninguno de los casos con VDRL reactivo en LCR se les realizé VDRL de control. Esto
es un error en el manejo, ya que estos pacientes tienen indicada la realizacion de
estudios al menos cada 6 meses hasta que se corrobore que el VDRL es no reactivo y
que las alteraciones en el LCR han remitido, de lo contrario estos pacientes deberan ser
valorados a fin de determinar si requieren retratamiento™.

Nuestro estudio tiene varias limitaciones metodolégicas. Primeramente por la frecuencia
baja de los casos de SC que se espera ser observada en una sola institucion, al
comparar las frecuencias de diferentes aspectos de sifilis de los nifios y de sus madres
con lo reportado en la literatura y siendo similares los estimadores que generamos de
nuestros datos, esto no necesariamente implica la similitud en frecuencias poblacionales
de parametros de interés, porque las frecuencias muestrales son resultados que pueden
estar mezclados con la fluctuacion aleatoria. Ademas, por ser un estudio retrospectivo
basado en los registros no se puede descartar la posibilidad de subestimacion de la
frecuencia por falta de captacién de los casos de SC la cual se puede reducir por
establecer un protocolo que permita realizar la busqueda intencional de los casos. Sin
embargo, esta serie sugiere varias cuestiones importantes tanto sobre la situacion del
padecimiento de SC de nuestra poblacién como el problema de la atencién del mismo en
nuestra institucion.

Con los resultados encontrados es este trabajo sugerimos que se establezcan lineas de
investigacion dirigidas a mejorar la vigilancia y la atencion médica a los casos con SC y
evitar que la enfermedad continie afectando a mas nifios.

CONCLUSION

e La sifilis congénita continua presentdandose en la actualidad, por lo que un
diagndstico temprano es muy importante para la evolucion y prondstico del
paciente, con remision de toda la sintomatologia al finalizar el tratamiento con
penicilina, el cual continua siendo el tratamiento de eleccién. La frecuencia de los
pacientes atendidos en el INP se ha mantenido constante, aun cuando a nivel
nacional se reporta un incremento de los casos.

e Las caracteristicas demograficas en los casos de SC fueron predomino el sexo
femenino, hijos de madres con un nivel socio-cultural-econémico bajo.

e Encontramos como factores de riesgo para SC: el antecedente de ITS; nivel
economico bajo y el uso de drogas.

e Los hallazgos clinicos fueron principalmente hepatoesplenomegalia y alteraciones
en la piel. En los estudios paraclinicos los datos mas sobresalientes fueron anemia
y trombocitopenia.
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Aun cuando existen Guias de Practica Clinica para el tratamiento de sifilis
congénita en las madres, en la mayoria de los casos se continua administrando a
estas tratamientos inadecuados.

Todos los casos recibieron tratamiento de acuerdo a las Guias de Practica Clinica
No se indico retratamiento en ninguno de los casos ya que estos no presentaron
incremento en los titulos del VDRL sérico

En 5 casos de SC el VDRL persistio positivo después de concluir el tratamiento
pero este se negativizd post-tratamiento. En las madres de estos no se realizd
ningun seguimiento posterior al tratamiento indicado.

En nuestra serie de casos no se realizd la determinacion de proteinas en LCR al
concluir el tratamiento ni en su control posterior.

De los 7 casos con VDRL positivo en LCR a ninguno de estos se le realiz6 VDRL
de control en LCR.

No fue posible determinar la asociacién de positividad y nivel de proteinas en LCR
post- tratamiento ya que en ninguno de los casos se realizé citoquimico de LCR al
concluir el tratamiento con penicilina
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ANEXO 1. LISTA DE VARIABLES

1. Variables demogréficas y antecedentes perinatales del paciente

Unidad de medicion/

Nombre Tipo . Definicion operacional
Categorias

Sexo Cualitativa Femenino/ Sexo bioldgico registrado en el expediente clinico en la hoja
nominal Masculino frontal

Edad gestacional Cuantitativa Semanas Duracion del embarazo del producto en semanas
continua

Edad al diagndstico Cuantitativa Meses Edad registrada al momento de la confirmacién del
continua diagndstico

Edad de inicio de los Cuantitativa Meses Momento en que inicio con la primera manifestacion de la

sintomas continua enfermedad

Peso al nacimiento Cuantitativa Gramos Valor en gramos al momento de nacer
continua

Talla al nacimiento Cuantitativa Centimetros Valor en centimetros al momento de nacer
continua

2. Variables clinicas y de laboratorio del paciente

Nombre

Tipo

Unidad de medicion/

Definicién operacional

categorias
Descamacion Cualitativa Si/No Desprendimiento de la capa cornea de la epidermis
palmoplantar dicotémica
Ragadias periorificiales | Cualitativa Si/No Fisuras que se localizan alrededor de la boca o el ano
dicotémica
Condilomas planos Cualitativa Si/No Neoformaciones cutaneas, himedas, anfractuosas
dicotémica
Erupcién maculopapular | Cualitativa Si/No Dermatosis caracterizada por maculas que son cambio de la
dicotémica coloracion de la piel sin relieves y papulas que es un
levantamiento firme, sélido de unos mm-1cm, de evolucién
subaguda, es resolutiva
Erupcién vesiculo- Cualitativa Si/No Dermatosis caracterizada por colecciones de liquido seroso
ampollosa dicotémica que producen levantamientos cutaneos, de 1-3mm, son las
vesiculas y las ampollas mayores que éstas
Eritema multiforme-like | Cualitativa Si/No Sindrome parecido al Eritema multiforme
dicotémica
Alopecia Cualitativa Si/No Caida del pelo en cualquier zona pilosa del cuerpo
dicotémica
Sindrome Blueberry Cualitativa Si/No Dermatosis con islas de hematopoyesis extramedular que da
Muffin dicotdémica un aspecto semejante al panquecillo de arandanos
Funisitis necrotizante Cualitativa Si/No Infeccion profunda del cordén umbilical
dicotémica
Rinorrea Cualitativa Si/No Presencia de descarga hialina a través de la nariz
dicotémica
Hepatoesplenomegalia | Cualitativa Si/No Crecimiento mayor del higado y bazo
dicotémica
Ictericia Cualitativa Si/No Coloracién amarilla de la piel y mucosas
dicotémica
Periostitis Cualitativa Si/No Inflamacién de la cortical del hueso
dicotémica
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Osteocondritis Cualitativa Si/No Inflamaci6n a nivel de los cartilagos costales
dicotémica
Meningitis Cualitativa Si/No Inflamacion de las meninges
dicotémica
Queratitis intersticial Cualitativa Si/No Inflamaci6n del tejido conectivo de la cdrnea, descrito por
dicotémica médico oftalmélogo en el expediente clinico
Coriorretinitis Cualitativa Si/No Inflamacion de las capas profundas del ojo (retina y Coroides),
dicotdmica descrito por médico oftalmélogo en el expediente clinico
Ragadias persistentes | Cualitativa Si/No Fisuras periorificiales ya cicatrizadas
dicotémica
Nariz en silla de montar | Cualitativa Si/No Deformidad en el dorso de la nariz caracterizada por
dicotémica destruccion del cartilago
Dientes de Hutchinson | Cualitativa Si/No Se caracterizan por la deformidad de los incisivos centrales
dicotdmica superiores, con forma cronica o de barril
Triada de Hutchinson Cualitativa Si/No Constituida por queratitis intersticial, dientes de Hutchinson y
dicotémica sordera del 8/o. par craneal
RPR Cualitativa Si/No Reagina plasmatica rapida
dicotémica
VDRL sérico inicial Cualitativa Positivo/ negativo Valor referido por el laboratorio de acuerdo a valores de
dicotémica titulacion previo al inicio del tratamiento. Respuesta negativa:
no reactivo
VDRL LCR inicial Cualitativa Positivo/ negativo Valor referido por el laboratorio de acuerdo a valores de
dicotémica titulacion previo al inicio de tratamiento. Respuesta negativa:
no reactivo
VDRL sérico post- Cualitativa Positivo/ negativo Valor referido por el laboratorio de acuerdo a valores de
tratamiento dicotémica titulacion al término del tratamiento. Respuesta negativa: no
reactivo
VDRL LCR post- Cualitativa Positivo/negativo Valor de titulaciéon al término del tratamiento. Respuesta
tratamiento dicotémica negativa: no reactivo
Proteinas en LCR al Cuantitativa mg/dL Cantidad de proteinas en liquido cefalorraquideo reportadas
ingreso continua en el citoquimico de LCR previo al inicio del tratamiento.
Proteinas en LCR post- | Cuantitativa mg/dL Cantidad de proteinas en liquido cefalorraquideo reportadas el
tratamiento continua citoquimico de LCR al término del tratamiento.
Elevacion de lactato Cualitativa Si/No Nivel de la enzima lactato deshidrogenasa de acuerdo a los
deshidrogenasa dicotémica valores de referencia para la edad. 0-28 dias: 160-1500 U/l
29 dias-24 meses: 150-360 U/l; 24 meses a 18 afios: 150-300
uil
Elevacion de fosfatasa | Cualitativa Si/No Se considerara elevacion de la fosfatasa alcalina, cuando ésta
alcalina dicotémica se reporte > de 420 U/|
Elevacion de aspartato | Cualitativa Si/No De acuerdo a los valores de referencia establecidos para la
aminotransferasa dicotémica edad. Recién nacido: 25-75 U/l; Lactante: 15-60 U/I
(AST/TGO)
Elevacion de alanino Cualitativa Si/No De acuerdo a los valores de referencia establecidos para la
aminotransferasa dicotémica edad. Neonato/Lactante: 13-45 U/l
(ALT/TGP)
Anemia Cualitativa Si/No Se considera anemia cuando los valores de hemoglobina se
dicotémica encuentran en un nivel por debajo de los valores de referencia
de la edad. 1-13 dias: 18.5g/dl (14.5); 14-29 dias: 16.6 g/dl
(13.4); 1 mes: 13.9 g/dl (10.7); 2 meses: 11.2 g/dl (9.4)
Trombocitopenia Cualitativa Si/No Cuando la cuenta de plaquetas se encuentran en un nivel
dicotémica por debajo de los valores de referencia de la edad. 1-13
dias: 192000 pl; 14 dias a 6 meses 252000 pl
Leucocitosis Cualitativa Si/No Elevacion de la cuenta de leucocitos de acuerdo a los
dicotémica valores de referencia para la edad. 1-13 dias: 18.9 (9.4 a 34)
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x 103 pl; 14-29 dias: 11.4 (5-20) x 103 pl; 1-6 meses: 10.8
(4-19.5) x 103 pl

Tratamiento adecuado | Cualitativa Si/No Tratamiento de acuerdo con lo establecido en la Guia de

para sifilis congénita dicotémica Practica Clinica con respecto a dosis y duracion (Penicilina
G sodica cristalina 50,000U/kg/dosis intravenosa cada 12
horas en los primeros 7 dias de vida y cada 8 hrs, después
del séptimo dia de vida hasta completar 14 dias de
tratamiento).

Retratamiento para Cualitativa Si/No Tratamiento indicado en pacientes con persistencia de VDRL

sifilis congénita dicotémica positivo en LCR

3. Variables de laboratorio de la madre antes y después del tratamiento

Unidad de medicion/

Nombre Tipo . Definicién operacional
categorias
VDRL previo Cualitativa Positiva/ Indica si la prueba serolégica se realizé antes del embarazo
dicotémica Negativa 0 en los primeros meses de gestacion. El valor negativo: no
reactivo
VDRL post tratamiento | Cualitativa Positiva/ Indica si esta prueba seroldgica, se negativizé posterior al
dicotémica Negativa tratamiento antibiético de la madre. El valor negativo: no

reactivo

4. Variables de caracteristicas de riesgo de

la madre

Nombre

Tipo

Unidad de medicion/

Definicion operacional

tratamiento a la madre

Categorias
Uso de drogas Cualitativa Si/No Antecedente materno referido por la madre del uso de
dicotémica drogas
Nivel socioeconémico Ordinal Alto/Medio/Bajo Condicién econémica familiar
Mdltiples parejas Cualitativa Si/No Condicion que indica si alguno de los padres mantiene
sexuales dicotémica relaciones sexuales con dos 0 més personas
Antecedente de Cualitativa Si/No Sintomatologia o diagnéstico de enfermedad venérea en
enfermedad de dicotémica alguno de los padres
transmision sexual
VDRL previo Cualitativa Si/No Indica si esta prueba seroldgica, se realiz6 antes del
dicotémica embarazo o en los primeros meses de gestacion. Teniendo
como valor negativo: no reactivo
Nivel educativo Ordinal Analfabeta/Primaria/ | Indica el nivel de estudios alcanzado por la madre
Secundaria/Técnico/
Licenciatura
Tratamiento adecuado | Cualitativa Si/No Adecuado o no el tratamiento para la sifilis en la madre del
de sifilis en la madre nominal paciente de acuerdo con lo establecido en la Guia de
dicotémica Practica Clinica con respecto a dosis y duracién.
-Penicilina G benzatinica 2.4MUI IM dosis Unica en el 1ery
2/o trimestre, en el tercer trimestre una segunda dosis de
2.4MUI a la semana de la primer dosis. Penicilina G
procainica: 600,000 U IM diario por 10 dias; Ceftriaxona:
500mg IM diario por 10 dias.
Lugar de la Cualitativa Estado, municipio o Entidad federativa referida por la madre
administracion del nominal localidad
tratamiento a la madre | abierta
Nivel de atencién Cualitativa 1er. Nivel de atencién | Nivel de atencion médica establecido por la Secretaria de
médica que nominal 2/0. Nivel de atencién | Salud por la atencién médica que proporciona la instalacién
proporciond el politdmica 3er. Nivel de atencion
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ANEXO 2. CUADROS Y FIGURAS
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Figura 1. Casos anuales de SC en México 2000-2011. Fuente: SINAVE/DGE/SALUD®

Figura 2. Aplicacion de los criterios de seleccidn y niumero de casos analizados en el
presente estudio.
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Figura 3. Numero de casos de SC que ingresaron al |.N.P.

CUADROS

Cuadro 1. Sensibilidad y especificidad de las diferentes pruebas diagndsticas para SC

Parametros de RPR V.D.R.L. TPHA/TPPA FTA-ABS
utilidad diagndstica

Sensibilidad 86-100% 78-100% 85-100% 70-100%
Especificidad 93-95% 93-100% 98-100% 94-100%
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Cuadro 2. Caracteristicas demograficas y antecedentes perinatales de nifios
con SC (n=20)

Sexo masculino : femenino 1:3
Edad gestacional al nacimiento [semanas], mediana (A.I.C.*) 39 (1)
Edad al diagndstico [dias de VEU], mediana (A.I.C.*) 13.5 (38)
Peso al nacimiento [g], media (D.E**) 2,680 (460)
Peso bajo para la edad gestacional, n (%) 7 (35)
Talla al nacimiento [cm], media (D.E**) 48.4 (2.8)

*Amplitud Intercuartil; **Desviacidn estandar

Cuadro 3. Caracteristicas demograficas y factores de riesgo para sifilis en
madres de nifios con SC (n=20)

Edad materna [afios], mediana (A.l.C.) 22 (9.5)
Escolaridad
Analfabeta, n (%) 1(5)
Primaria, n (%) 3 (15)
Secundaria, n (%) 8 (40)
Bachillerato, n (%) 7 (35)
Técnico, n (%) 1(5)

Nivel Socio Econdmico

Alto, n (%) 0(0)
Medio, n (%) 1(5)
Bajo, n (%) 19 (95)
Multiples parejas sexuales, n (%) 11 (55)
Uso de drogas, n (%) 6 (30)
Antecedente de enfermedades de transmision sexual, n (%) 12 (60)

Cuadro 4. Edad de presentacion de la sintomatologia en los nifios con SC



Edad Asintomaticos Edad de presentacién de los Edad al diagnostico
(dias) n/total de pacientes (%) signos y sintomas n/total de pacientes (%)
n/total de pacientes (%)
0-28 4/5 (80) 10/15 (67) 13/20 (65)
29-60 1/5 (20) 5/15 (33) 5(25)
>61 0/0 (0) 0/0 (0) 2 (10)

Cuadro 5. Signos y sintomas encontrados y su frecuencias en nifios con SC (n=20)

Signos y sintomas N (%) Signos y sintomas N (%)
Descamaciéon palmoplantar 13 (65) Periostitis 1(5)
Hepatoesplenomegalia 11 (55) Osteocondritis 1(5)
Ictericia 10 (50) Nariz en silla de montar 1(5)
Manifestaciones sistémicas 7 (35) Ragadias 0(0)
Asintomatico 5(25) Condilomas planos 0 (0)
Erupciéon maculopapular 5(25) Sindrome blueberry muffin 0(0)
Erupcién vesiculo-ampollosa 3 (15) Funisitis necrotizante 0(0)
Choque 3(15) Queratitis intersticial 0(0)
Rinorrea 3 (15) Ragadias persistentes 0 (0)
Eritema Multiforme-Like 2 (10) Dientes de Hutchinson 0(0)
Alopecia 2 (10) Triada de Hutchinson 0 (0)
Coriorretinitis 2 (10)

Cuadro 6. Alteraciones en la biometria hematica en nifios con SC (n=19)t

Diagndstico n (%) Reporte de laboratorio  Mediana (amplitud intercuartil)

Trombocitopenia 6 (32) Plaquetas [ndmero/mL®] 271,000 (321,000)*

Anemia 10 (53) Hemoglobina [g/dL] 13.4 (4.9)*

Leucocitosis 3(16) Leucocitos

165,000 (78,000)*

TNo se realizd el estudio a uno de los casos
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Cuadro 7. Alteraciones en la funcidn hepatica en nifios con SC

Estudios bioquimicos n/total de estudios (%)*
Elevacién de fosfatasa alcalina 4/12 (33)
Elevacidn de aspartato aminotransferasa (AST/TGO) 6/11 (56)
Elevacion de alanino aminotransferasa (ALT/TGP) 5/11 (45)
Elevacion de deshidrogenasa lactica 3/10 (30)

*El tipo de estudios solicitados fue diferente entre los casos

Cuadro 8. Determinacién de VDRL en nifios con SC al término
del tratamiento antibidtico con penicilina sédica cristalina

(n=20)

VDRL posterior al tratamiento n (%)
Persiste la positividad 5(25)
Se negativizé 12 (60)
No se determind 3(15)

Cuadro 9. Alteraciones en el liquido cefalorraquideo

VDRL Reactivo VDRL No reactivo

Alt i . .
eraciones n/total de estudios (%)  n/total de estudios (%)

Hipoglucorraquia 1/7 (14) 1/8 (13)
Proteinorraquia 1/7 (14) 2/8 (25)
Celularidad aumentada 0/7 (0) 1/8 (13)
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ANEXO 3. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
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