NOTA CLINICA

Neurosifilis como causa de demencia en el anciano.

Una enfermedad a tener presente

Neurosyphilis as a cause of dementia in elderly patients. A disease to be borne in mind
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RESUMEN

La neurosifilis parenquimatosa se manifiesta como paralisis general progresiva (PGP) o como tabes
dorsal. La manifestacion clinica mas frecuente de la PGP es una demencia caracterizada por deterioro
cognitivo y trastornos de la conducta y de la personalidad. Actualmente este trastorno, antano tan
frecuente, representa una causa rara de demencia en nuestro medio. Se describen dos pacientes
ancianos que ingresaron para estudio de demencia y que fueron diagnosticados de neurosifilis
parenquimatosa.

Se trata de un varon de 78 anos y una mujer de 72 aios, con clinica de deterioro cognitivo y alteracion
del comportamiento de varios meses de evolucion. La serologia de sifilis en suero fue positiva en
ambos casos. En el LCR del primer paciente destacaba una hiperproteinorraquia y serologia de liies
positiva, mientras que el segundo caso presentaba iinicamente una pleocitosis linfocitica con serologia
de lies negativa. Los dos pacientes fueron tratados con penicilina G sodica via intravenosa, sin que se
evidenciara mejoria de su demencia.

La neurosifilis cerebral es una enfermedad muy poco frecuente en nuestro medio, sin embargo, con la
aparicion del VIH y de ciertos cambios culturales y sociodemograficos asistimos a un incremento en su
incidencia. Opinamos que esta enfermedad deberia ser siempre descartada ante todo cuadro de
demencia no filiado.
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SUMMARY

General paresis (GP) and tabes dorsalis constitute the clinical spectrum of parenchymatous
neurosyphilis. GP presents most frequently as disorder of personality and behaviour together with
cognitive impairment. This disease, which used to be so common in the past, is now a rare cause of
dementia. Herein we present the cases of two elderly patients, a 78 year-old man and a 72 year-old
woman, who were diagnosed of suffering GP after being studied for recent-onset dementia and
abnormal behaviour. Serologic tests for syphilis were positives in both cases. CSF examination revealed
hyperproteinorakia and a positive test for syphilis in the first case, while only lymphocytic pleocytosis
was observed in the second one. Both patients were treated with intravenous aqqueous penicillin G,
without improvement in their neuropsychological status.

Parenchymatous neurosyphilis is a very uncommon disease nowadays. However, the expansion of the
AIDS epidemics and certain cultural and demographics changes have triggered an increase in its
incidence. In our opinion, this disease should be borne in mind when approaching the initial work-up of
a new-onset dementia.

KEY WORDS: Treponema pallidum, neurosyphilis, dementia.

LABURPENA

Neurofilisi parenkimatosoa bi modutan ager daiteke: perlesi orokor progresibo (POP) moduan edo
bizkarrezur-muineko tabes moduan. Perlesi Orokor Progresiboaren ondorio kliniko ohikoena dementzia
da, narriadura kognitiboarekin eta portaeraren eta nortasunaren nahasteekin. Gaur egun, antzina ez
bezala, nahaste honek osos dementzia-kasu gutxi eragiten ditu. Neurosifili parenkimatosoarekin
diagnostikatutako bi paziente zaharren dementziak hartu dira aztergai.

78 urteko gizonezko bat eta 72 urteko emakumezko bat dira, hainbat hilabetetako eboluzioko
narriadura kognitibo eta portaera-nahasteekin. Sifili-serologia positiboa izan da bi kasuetan. Lehenengo
pazientearen likido zefalorrakideoan, hiperporteinorrakia antzeman da, lues-serologia positiboarekin;
bigarren kasuan, aldiz, pieozitosi linfozitiko bat bakarrik, lues-serologia negatiboarekin. Biak ala biak, G
penizilina sodikoarekin tratatu dira, benarbarneko injekzio bidez, dementziak onera egin ez badu ere.
Garun-neurosifilia ezohiko gaixotasuna da gure artean. Hala eta guztiz ere, GIBaren agerpenarekin eta
hainbat aldaketa kultural eta soziodemograkoren ondorioz, gero eta gehiago hedatzen ari da. Gure
ustez, gaixotasun hau baztertu egin beharko litzateke beti filiaziorik gabeko dementzia-kuadro
guztietan.

HITZ GAKOAK: Treponema pallidum, neurosifili, dementzia.
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La neurosifilis parenquimatosa cerebral,
conocida clasicamente como paralisis
general progresiva (PGP), se produce por la
invasion del encéfalo por Treponema palli-
dum, dando lugar a una demencia caracte-
rizada por deterioro cognitivo y trastornos
de la personalidad y del comportamiento.
Es una manifestacion tardia de la sifilis,
que aparece entre 10 y 20 anos después
del comienzo de la infeccién inicial no tra-
tada y que tiene mal pronéstico (1).
Actualmente esta enfermedad, antano tan
frecuente, representa una causa rara de
demencia en nuestro medio, lo que hace
que la sospecha diagnéstica sea baja. Esto
es especialmente cierto en los ancianos,
en los que este trastorno puede ser con-
fundido con la enfermedad de Alzheimer o
con la demencia de origen vascular. No
existe unanimidad en la necesidad de
incluir la serologia de Iles dentro del estu-
dio de una demencia y recientemente se
han publicado varios trabajos (2-6) en los
que este tema es sometido a debate.

A continuacion se describen dos pacien-
tes ancianos que ingresaron en nuestro
hospital por infeccién respiratoria aguda y
que, tras estudio de su cuadro de demen-
cia, fueron diagnosticados de neurosifilis
parenquimatosa.

Casos clinicos

Caso 1. Varon de 78 anos, con anteceden-
tes de diabetes tipo Il, infarto cerebral con
hemiparesia izquierda residual, habito
bisexual promiscuo y no consumidor de
toxicos. Deterioro cognitivo severo de mas
de un ano de evolucion, con graves trastor-
nos de conducta, incontinencia de esfinte-
res y vida totalmente dependiente. No
tenia antecedentes de enfermedades de
transmision sexual (ETS). Ingresé en el
hospital por infeccion respiratoria aguda.
En la exploracion fisica era un enfermo
consciente, confuso y desorientado en
tiempo y espacio, sin otros hallazgos de
interés. La exploracién de los pares crane-
ales era normal. La analitica de rutina
estaba dentro de los limites normales.
Serologia de llues en suero: RPR (rapid
plasma reagin) positivo, FTA-ABS (fluores-
cent Treponema antibody-absorption) posi-
tivo, anticuerpos (Ac) treponémicos-1gG
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(enzimoinmunoanalisis) positivo. Ac anti-VIH
negativo. Liquido cefalorraquideo (LCR):
aspecto claro, sin células, proteinas 174
mg/dl, glucosa normal, BK y cultivo negati-
vos. Ac treponémicos-lgG en LCR: positivo.
VDRL (veneral disease research laboratory)
en LCR: negativo. Serologia viral neurol6-
gica en LCR negativa. Tomografia computa-
rizada (TC) de craneo: area de infarto anti-
guo en hemisferio cerebral derecho. Tras el
diagnostico de neurosifilis se instaurd trata-
miento con penicilina G sbdica via intrave-
nosa, 3.000.000 U/4 horas durante 14
dias, sin que se evidenciara mejoria de su
demencia. El paciente fallecié6 dos meses
después como consecuencia de una nueva
infeccion respiratoria.

Caso 2. Mujer de 72 anos, no consumidora
de toxicos, con antecedentes de colecistec-
tomia y habito heterosexual promiscuo (tra-
bajo en la prostitucién). No referia antece-
dentes de ETS. Desde hace 5-6 meses
deterioro cognitivo leve-moderado, conducta
inapropiada y trastornos afectivos y que
ingres6 por infeccion respiratoria aguda. En
la exploracion fisica era una enferma cons-
ciente, desorientada en tiempo y espacio y
con marcada labilidad emocional, sin otros
hallazgos patologicos. La exploracion de los
pares craneales era normal. La analitica de
rutina estaba dentro de los limites norma-
les. Serologia de lles en suero: Ac no tre-
ponémicos (RPR) positivo, Ac treponémicos
(FTA-ABS) positivo, Ac treponémicos-1gG
positivo. Ac anti-VIH negativo. LCR: liquido
claro, con 95 células/mm?3 (99% linfocitos),
glucosa y proteinas normales, BK y cultivo
negativos. VDRL y Ac treponémicos en LCR:
negativos. Serologia viral neurologica en
LCR negativa. TC de craneo: cambios de
atrofia mixta. Una vez realizado el diagnés-
tico de probable neurosifilis se inici6 trata-
miento con penicilina G sodica via intrave-
nosa, 3.000.000 U/4 horas durante 14
dias, sin que se apreciaran cambios en su
sintomatologia. La paciente no acudié a
nuevos controles, por lo que desconoce-
mos su evolucion.

Discusion

La neurosifilis sintomatica puede aparecer
en la fase temprana de la sifilis, dando
lugar a una meningitis aguda, o presen-
tarse en una fase tardia. La neurosifilis tar-
dia se divide en dos categorias: sifilis
meningovascular y neurosifilis parenquima-
tosa; ésta Gltima puede afectar a la corteza
cerebral o a la médula espinal, manifestan-
dose como PGP o como tabes dorsal, res-
pectivamente. La PGP es una meningoen-
cefalitis cronica producida por Treponema
pallidum, que provoca grave atrofia y dege-
neracion del parénquima cerebral, especial-
mente de los I6bulos frontales. Los sinto-
mas suelen aparecer entre 10 y 20 anos
después del comienzo de la infeccidn ini-
cial no tratada y consisten en trastornos de
la personalidad y de la afectividad, con con-
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ducta inadecuada, deterioro intelectual pro-
gresivo y evolucion hacia una grave demen-
cia. Los signos neurolégicos mas frecuen-
tes son la rigidez pupilar (signo de
Argyll-Robertson), la disartria y el temblor
de lengua (1). El diagndstico se basa en el
examen del LCR, en el que se suele encon-
trar un aumento de las proteinas (mayor de
40 mg/dl) y del nimero de células (entre 5
y 100/mm?3) (1,2). El diagnostico de cer-
teza se hace mediante la demostracién de
los anticuerpos treponémicos y no treponé-
micos (VDRL) en LCR. Un test VDRL posi-
tivo en el LCR es suficiente para el diag-
nostico de neurosifilis, aunque el negativo
no la descarta. La actividad de la enferme-
dad se relaciona con el grado de pleocito-
sis en LCR, que ademas es el indice mas
sensible de respuesta al tratamiento (7).
Hasta el afo 1950 cerca de la mitad de
las demencias de etiologia organica en
nuestro pais eran secundarias a una neu-
rosifilis cerebral, (8) pero a partir de la
introduccion del tratamiento con penicilina
esta enfermedad practicamente habia
desaparecido en nuestro medio. Sin
embargo, con la aparicién del VIH y de
ciertos cambios culturales y sociodemogra-
ficos asistimos en los Gltimos anos a un
incremento en su incidencia (5,9). En la
actualidad, la mayoria de las demencias
son primarias, pero hasta en un 15% de
los casos existe una causa potencial-
mente reversible, (10) encontrandose
entre éstas las causas toxicas, farmacolo-
gicas, metabdblicas, endocrinolégicas,
tumorales, colagenosis y las infecciosas,
entre ellas la sifilis.

La baja incidencia actual de la neurosifilis
es la responsable de que, con frecuencia,
no se incluya a este trastorno en el diag-
nostico diferencial de las demencias.
Ademas, en la anamnesis de los pacientes
ancianos no suelen estar registrados los
antecedentes de ETS ni sus habitos sexua-
les, por lo que el diagnostico de sospecha
es dificil. Por lo tanto, opinamos que esta
enfermedad deberia ser siempre descar-
tada ante todo cuadro neurol6gico no
filiado, con realizacion sistematica de sero-
logia de lles en suero en el estudio inicial
de los pacientes con demencia. Si ésta
fuera positiva y el paciente no hubiera reci-
bido tratamiento previo para la sifilis, es
obligado el estudio del LCR (7,11). En caso
de LCR normal se trataria de una sifilis
latente tardia, recomendandose tratamiento
con penicilina benzatina 2.400.000 U, una
dosis semanal durante tres semanas, mien-
tras que si la serologia de Iles en LCR es
positiva, se puede hacer un diagnéstico de
certeza de neurosifilis y el tratamiento
debera ser con penicilina G sédica via intra-
venosa (3-4 millones de unidades cada 4
horas) durante 10-14 dias (7). Incluso con
serologia de lles en LCR negativa, si exis-
ten alteraciones en el examen del LCR aso-
ciadas a manifestaciones clinicas compati-
bles y a serologia positiva en suero, el
paciente debe ser etiquetado de probable

neurosifilis y, una vez descartadas otras
etiologias, tratado con esta Gltima pauta
terapéutica. La penicilina G procaina o la
ceftriaxona, ambas por via intramuscular,
pueden ser alternativas razonables para
aquellos pacientes en los que existan difi-
cultades para administrar el tratamiento
intravenoso (3,7,12). La respuesta al trata-
miento con penicilina es buena en fases ini-
ciales de la enfermedad, sin embargo, en
fases mas avanzadas la respuesta es muy
escasa o0 nula (4). El seguimiento de la
enfermedad se debe hacer mediante exa-
men del LCR cada seis meses, observan-
dose un descenso de las proteinas y del
nimero de células en los pacientes que
responden al tratamiento (7,11). En los dos
casos presentados no hubo ninguna mejo-
ria, lo que posiblemente fuera debido a lo
avanzado del proceso 0 a que la demencia
fuera de origen mixto (vascular en el primer
caso y degenerativo el segundo).
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