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Las pruebas rapidas en la promocién, prevencién y

diagnostico de la sifilis

Rapid tests in the promotion, prevention and diagnosis of syphilis
Santiago Estrada M.D."

Resumen

Se presenta una corta revision sobre el impac-
to que pueden tener las pruebas rapidas en el
diagnoéstico, promocién y prevencion de la sifilis
y se mencionan algunos aspectos clinicos y de
diagnostico de la sifilis y de la sifilis congénita.
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Summary

A short review about the potential impact
of rapid tests in the diagnosis, promotion and
prevention of syphilis is presented. Some clini-
cal and laboratory aspects of postnatal and
congenital syphilis are mentioned as well.

Key words: rapid test, syphilis, congenital
syphilis, diagnostic

1 Especialista en Microbiologia y Parasitologia Médicas.
Laboratorio Clinico, Congregacién Mariana, Medellin,
Colombia.

Introduccién

La sifilis es una enfermedad infectoconta-
giosa curable, producida por Treponema pa-
llidum, de transmision predominantemente
sexual, aunque puede también transmitirse de
madre a hijo durante el embarazo. Su forma
de presentacion clinica es variada y se acom-
pafa de compromiso multisistémico.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
estima que, aproximadamente, 12 millones de
casos nuevos de sifilis sexualmente transmitida
ocurren anualmente en el mundo, distribuidos
asi: 100.000 casos en Norteamérica, 3 millones
en Latinoamérica y el Caribe, 140.000 en Eu-
ropa del este, 370.00 en Africa del norte y del
medio este, 4 millones en el Africa subsaharia-
na, 100.000 en el este de Europa y Asia central,
240.000 en el este de Asia y el Pacifico, 4 mi-
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llones en el sur y sureste asiaticos y 10.000 en
Australia y Nueva Zelanda 2. Aun en regiones
como la Europa del este, donde se consideraba
que la sifilis habia sido controlada, se encontré
gue su incidencia habia aumentado, especial-
mente en el grupo de hombres que tiene sexo
con hombres ®. En muchos paises en desarro-
llo la sifilis permanece como la principal causa
de complicaciones durante el embarazo “7.

En casi todos los paises existe una politica de
ofrecer tamizacién para sffilis a toda mujer em-
barazada, pero la realidad es muy diferente.
Se calcula que menos del 30% de las mujeres
embrazadas en el Africa subsahariana son ta-
mizadas para sifilis “®. Un estudio en Bolivia
demostré que, aunque el 76% de la poblacion
recibia cuidado prenatal, s6lo el 17% habia
sido tamizada para sifilis durante el embarazo
) Todas estas cifras demuestran claramente el
impacto de la sifilis como una enfermedad vi-
gente y su gran dimension en todo el mundo.

Definiciones clinicas de la sifilis

La sifilis pasa por varios estadios clinicos co-
nocidos y definidos como ©19:

Sifilis primaria: es un estadio de la infec-
cion por T. pallidum, caracterizado por uno
0 mas chancros. Los chancros pueden diferir
considerablemente en apariencia clinica. Sin
embargo, el chancro clasico de la sifilis se defi-
ne como una lesiéon ulcerosa, indolora, de bor-
des levantados y fondo limpio, acompafiada
generalmente de adenopatia satelital.

Sifilis secundaria: es otro estadio clinico de
la sifilis con manifestaciones generalizadas que
comprometen la piel y las mucosas, a menu-
do asociada a linfadenopatia generalizada. El
chancro primario puede estar aun presente.
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Sifilis latente: se define como un paciente
con serorreactividad, sin evidencia clinica de la
enfermedad. La sifilis latente se subdivide en
temprana, tardia y de duraciéon desconocida.

Sifilis latente temprana: es una subcategoria
de la sifilis latente; cuando la infeccién inicial
ha ocurrido en los 12 meses previos, esta sifilis
se clasifica como latente temprana.

Sifilis latente tardia: es una subcategoria de
la sifilis latente; cuando la infeccién inicial ha
ocurrido y lleva mas de un afo.

Sifilis latente de duracion desconocida: es
una subcategoria de la sifilis latente; cuando
no es posible conocer los datos de la infeccion
inicial, la edad del paciente oscila entre 13y 35
anos, y tiene titulos no treponémicos iguales o
mayores de 1:32.

Neurosifilis: evidencia del compromiso del sis-
tema nervioso central atribuibles a T. pallidum.

Sifilis tardia con manifestaciones clini-
cas diferentes de la neurosifilis: las mani-
festaciones de esta sifilis tardia incluyen lesio-
nes inflamatorias del sistema cardiovascular,
piel y hueso. Pocas veces compromete otras
estructuras como el sistema respiratorio supe-
rior o inferior, la boca, los ojos, los érganos
abdominales, los ganglios linfaticos o el siste-
ma musculo-esquelético. La sifilis tardia usual-
mente se manifiesta después de un periodo de
15 a 30 afos de una sifilis no tratada.

Sifilis congénita: es la que ocurre durante
el embarazo.

Mortinato sifilitico: una muerte fetal que
ocurre después de la semana 20 de gestacion
o en la cual el feto pesa mas de 500 g vy la
madre tuvo una sffilis no tratada o inadecua-
damente tratada.



Las pruebas rapidas en la promocién, prevencién y diagnostico de la sifilis

Diagnéstico de la sifilis

Para el diagnéstico de la sifilis existen varios
tipos de pruebas que se utilizan segun el esta-
dio clinico de la enfermedad y para las cuales
se deben tener en cuenta las caracteristicas
de sensibilidad y especificidad. Dentro de este
grupo de pruebas existen varias técnicas 19,
como las siguientes.

Examen microscopico directo: es una
prueba que permite la observacion directa del
treponema, la cual se recomienda cuando hay
lesiones presentes y se asume que es posible
observar la bacteria, como en el chancro, los
condilomas y las lesiones tempranas de la sifilis
congénita. Esta prueba se considera confirma-
toria de sifilis.

De esta prueba existen dos técnicas:

Campo oscuro: con esta técnica se puede
observar el treponema con forma y movimien-
tos caracteristicos, razén por la cual el informe
se presenta de la siguiente manera: “Se ob-
servd o no se observd T. pallidum con forma
y movimientos caracteristicos”. Es importante
gue cuando se vaya a practicar la técnica del
campo oscuro se utilice un raspado gingival
como control positivo, el cual permite observar
treponemas no patdgenos llamados T. denti-
cola; por esta razén, el campo oscuro no esta
indicado en lesiones de la cavidad oral, las cua-
les se deben estudiar por inmonofluorescen-
cia directa. Se considera que el campo oscuro
tiene una sensibilidad del 80%. Para poder
observar treponemas en el campo oscuro se
requiere un microscopio con un condensador
de campo oscuro.

Inmunofluorescencia directa contra T
pallidum (IFD-TP): la técnica de IFD-TP de-
tecta y diferencia los treponemas patdgenos

de los no patdgenos, mediante una reaccion
antigeno-anticuerpo. Debido a que el conju-
gado que se usa en esta técnica es especifi-
Co para cepas patdgenas, la prueba se pue-
de realizar en muestras tomadas de lesiones
orales, rectales e intestinales. Las muestras se
colorean con inmunoglobulina anti-T. pallidum
preparada en seres humanos o en conejos con
sifilis, y marcada con isotiocianato de fluores-
ceina. Cuando se observan treponemas, el la-
boratorio debe informar: “Se observaron por
IFD treponemas inmunolégicamente especifi-
cos para T. pallidum”. Esta técnica alcanza una
sensibilidad cercana al 100% vy es util en lu-
gares donde no es posible practicar el campo
oscuro. Para la realizacion de esta prueba se
requiere un microscopio de fluorescencia.

Pruebas no treponémicas: estas pruebas
detectan anticuerpos no treponémicos de tipo
inmunoglobulina M (IgM) y anticuerpos IgG
contra el material lipidico liberado de la célu-
la huésped. Su principal uso es como pruebas
diagndsticas de tamizacion y seguimiento del
tratamiento. Las mas usadas son la Venereal
Disease Research Laboratory (VDRL) y la Rapid
Plasma Reagin (RPR).

Caracteristicas propias de estas pruebas: aun-
gue faciles de usar y con sensibilidad y especi-
ficidad variables y aceptables de acuerdo con
el estadio clinico de la enfermedad ", para su
uso se requiere de un laboratorio con perso-
nal entrenado, los reactivos deben conservarse
refrigerados, se debe contar con electricidad
para el refrigerador y la centrifuga para sepa-
rar el suero de la sangre de los pacientes y un
agitador para llevar a cabo la prueba; la de
VDRL, ademas, requiere de microscopio .

En la tabla 1 se observan las diferentes ca-
racteristicas de la VDRL y RPR.
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Tabla 1. Algunas caracteristicas diferenciales entre la RPR y la VDRL

Caracteristica RPR VDRL
Sensibilidad 86-100% 78-100%
Especificidad 93-95% 98-100%

Facilidad de uso Facil Facil

Equipos

Rotador y centrifuga

Microscopio de luz
y centrifuga

Entrenamiento

Minimo

Minimo

Comentarios

La mayoria de los reactivos
requieren refrigeracion

Los reactivos requieren
refrigeracion

Pruebas treponémicas: usan como antige-
no T. pallidum y detectan anticuerpos contra
los componentes celulares del treponema; su
mayor utilidad es distinguir los falsos positivos
y negativos de las pruebas no treponémicas y
establecer el diagnéstico. Se usan como prue-
bas confirmatorias.

Caracteristicas propias de estas pruebas: su
sensibilidad y especificidad también varfan se-
gun el estadio clinico de la enfermedad. Sus
limitaciones son la complejidad de la técnica,

los equipos requeridos, especialmente para el
Fluorescent Treponemal Antibody-Absorption
(FTA-ABS), el cual requiere microscopio de
fluorescencia. Las técnicas Treponema palli-
dum particle agglutination (TPPA) y Trepone-
ma pallidum hemagglutination assay (TPHA),
aunque no requieren microcopio de fluores-
cencia, si requieren de otros equipos adiciona-
les gque necesitan electricidad ¥, En la tabla
2 se pueden ver las caracteristicas de las prue-
bas treponémicas.

Tabla 2. Algunas caracteristicas diferenciales entre las pruebas treponémicas

Caracteristica TPHA/TPPA FTA-ABS
Sensibilidad 85-100% 70-100%
Especificidad 98-100% 94-100%

Facilidad de usar Compleja Compleja

Equipo

Incubador, microplatos,
lavador y lector

Microscopio de
fluorescencia

Entrenamiento

Extenso

Extenso

Comentarios

Prueba confirmatoria: no
diferencia entre
infeccion pasada y activa

Prueba confirmatoria: no
diferencia entre
infeccion pasada y activa
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Pruebas rapidas

Puesto que el acceso a los laboratorios gene-
ralmente no es posible en muchas areas remo-
tas de los paises en desarrollo debido a la dis-
tancia que se debe recorrer para llegar a ellos
y, ademas, el transporte de la sangre o el suero
se hace también dificil, no sélo por la distancia
que se debe recorrer, sino por el embalaje a
una temperatura que garantice su conserva-
cién @3 (tabla 3), se realizaron varios estudios
que demostraron que las pruebas rapidas para
el diagnostico de sifilis se pueden recomendar
teniendo en cuenta sus caracteristicas 21417

e rapidez: resultados en menos de 30 mi-
nutos,

e facil montaje: se realizan en 3 a 4 pasos,
e minimo entrenamiento y equipo,

e de facil interpretacion: formato de tarje-
ta o tirilla con reaccién visual (figura 1).

e conservacion: se pueden mantener a me-
nos de 30 °C y no requieren refrigeracion.

Tabla 3. Distancia que se debe recorrer en algunos
paises para acceder a un centro de salud

Bolivia 11,8
Haiti 8,0
Madagascar 15,5
Nigeria 26,9
Tanzania 4,7
Uganda 4,7
Zimbawe 8,6

Tomado y adaptado de: referencia 1

Teniendo en cuenta estas caracteristicas,
se evaluaron algunas marcas comerciales y
se compararon sus sensibilidades y especifici-
dades con TPHA/TPPA (415 |os resultados se

pueden ver en la tabla 4.

Las pruebas rapidas para sifilis pertenecen al
grupo de las pruebas treponémicas y, al com-
pararlas con las pruebas treponémicas estan-
dar, FTA-ABS y TPHA/TPPA, se puede observar
gue su sensibilidad y especificidad, aunque es-
tan casi en los mismos rangos, muestran una
leve diferencia frente a la especificidad que no
alcanza el 100%, lo que las colocan en leve
desventaja como pruebas confirmatorias; no
obstante, por su facilidad de uso, el no requerir
equipo especial, el poco entrenamiento que se
requiere, la facilidad para conservar los reacti-
vos, su bajo costo y su alta sensibilidad, las pre-
sentan como una muy buena alternativa para
su uso como prueba diagndstica inicial (tabla
5). Sin embargo, en algunos lugares donde se
cuenta con una prueba como la RPR, se pue-
de utilizar la prueba rapida como prueba inicial
para definir el seguimiento del paciente sin ne-
cesidad de realizar primero la RPR. En caso de
gue no se cuente con la RPR, se puede utilizar
una de estas pruebas rapidas y, de esta forma,
causar un impacto desde el punto de vista epi-
demioldgico en la diseminacion de esta enfer-
medad. Uno de los grandes impactos es su uti-
lidad en lugares donde el acceso a los servicios
de salud es imposible y el costo de pruebas no
treponémicas no permite su uso (21418),

La OMS recomienda claramente las pruebas
rapidas para la sifilis para mujeres en emba-
razo (prevencion de la sifilis congénita), reali-
zando la tamizacién al comienzo y al final del
embarazo, en personas con riesgo de padecer
una infeccion de transmision sexual (ITS), en
trabajadores sexuales, clientes de trabajadores
sexuales, hombres que tiene sexo con hom-
bres y usuarios de drogas inyectables .
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Tabla4.Resultadosdelasensibilidady especificidad de lasdiferentes pruebasrapidas para el diagnéstico desifilis,

ordenadas en orden alfabético

Prueba *Sensibilidad (%) *Especificidad (%)
Abbott (Determine) 97,2 94,1
Diesse (Syphilis fast) 86,0 92,8
Fujirebio (Espline) 97,7 93,4
Omega (VISITECT) 85,0 98,0
Qualpro (Syphicheck) 84,5 97,9
Standard (BIOLINE) 95,0 94,9

*Comparado con la prueba de referencia: TPHA/ TPPA

Tabla 5. Caracteristicas de las pruebas treponémicas estdndar comparadas con la pruebas rapidas

Caracteristica TPHA/TPPA FTA-ABS Pruebas rapidas
Sensibilidad 85-100% 70-100% 84-98%
Especificidad 98-100% 94-100% 94-98%

Facilidad de usar Compleja Compleja Facil
) Incubador, micropla- . . . )
Equipo Microscopio de fluorescencia Ninguno
tos, lavador y lector
Entrenamiento Extenso Extenso Minimo
Prueba confirmatoria: no Prueba confirmatoria: no La mayoria se pueden

Comentarios diferencia entre infeccién diferencia entre infeccién conservar a temperatura
pasada y activa pasada y activa ambiente por 9-18 meses

En este mismo documento se dan algunas
recomendaciones que se deben tener en con-
sideracion cuando se van a implementar estas
pruebas, las cuales se basan en varios puntos,
a saber:

Accesibilidad: ;cuantas de las personas con
riesgo y de mujeres en embarazo tienen acce-
so a las pruebas de sifilis? Las pruebas répidas
permiten claramente la tamizacién antenatal,
independientemente de la facilidad de acceso
a los servicios de salud.

Calidad de la prueba: ;cual es la calidad
de su prueba? ;Se cuenta con un programa de
control de calidad que garantice que los resul-

ASOCIACION COLOMBIANA DE INFECTOLOGIA

tados son confiables? Este control se evidencia
simultaneamente con el montaje de las prue-
bas rapidas (figura 1).

Tratamiento del paciente reactivo:
icuantas de las personas que se hacen la prue-
ba reciben el resultado y el tratamiento de for-
ma inmediata (idealmente en la misma visita)?
Esto se puede conseguir con la utilizacion de
las pruebas rapidas.

Rapidez: ila introducciéon de las pruebas ra-
pidas ayudaria a mejorar las coberturas y el ac
ceso a programas eficientes? Pregunta que nos
debemos hacer para montar las pruebas rapidas
teniendo en cuenta sus caracteristicas y costos.
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Figura 1. Interpretacion de una prueba rapida

Barra de control positivo

Barra de paciente

Prueba positiva
(resultado positivo)

Barra de control

Barra de paciente

Prueba invalida

¢Qué aspectos se deben tener en cuenta
cuando se va a escoger una prueba
rapida?

Cuando se va escoger una prueba rapida se
deben tener en cuenta los cinco aspectos que
se describen y, de acuerdo con el analisis que
se haga, se escoge la prueba que se requiera.

1. Caracteristicas de la prueba: debido a las
consecuencias que puede traer un error diag-
nostico y los escasos efectos de un tratamien-
to excesivo, es mejor escoger una prueba de
mejor sensibilidad que especificidad. Si el uso
que se le va a dar a la prueba rapida es como
prueba confirmatoria, es mejor una prueba
mas especifica.

2. Facilidad de uso: se refiere al nimero de
pasos de la prueba, si se puede usar la sangre
total y la facilidad de realizar la prueba.

3. Condiciones de uso: se deben evaluar las

: Barra de control positivo

Barra de paciente negativo

Prueba negativa
(resultado negativo)

Barra de control

_ Barra de paciente

Prueba invalida

condiciones de humedad. Lo recomendado es
seleccionar pruebas rapidas que vengan em-
pacadas de forma individual y con empaques
a prueba de humedad.

4. Condiciones de almacenamiento: la mayo-
ria de las pruebas répidas para sifilis se pueden
conservar entre 4 °C y 30 °C. Si la temperatura
del ambiente es mayor de 30 °C, se debe con-
trolar periddicamente la prueba para garanti-
zar el resultado.

5. Vida media: se recomiendan pruebas con
una muy buena vida media, especialmente
en lugares donde se deben recorrer grandes
distancias para llegar a un centro de salud. La
vida media de 18 meses es la recomendada.
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La sifilis congénita y el papel de las
pruebas rapidas

El impacto de la sifilis materna en el em-
barazo: T. pallidum en la sangre de una mu-
jer embarazada puede ser trasmitido al feto,
particularmente en el estadio temprano de la
infeccion (sifilis menor de un ano). La mayoria
de las mujeres con sifilis de menos de un afio
de duracién transmitiran la infeccién a su nifio
por nacer © ' Aunque la mujer en embarazo
puede transmitir la infeccién al feto tan tem-
prano como a las nueve semanas de gesta-
cion, la transmisién normalmente toma lugar
entre las semanas 16 y 28 del embarazo. La
probabilidad de infeccién estd directamente
relacionada con el estadio clinico de la sifilis
materna durante el embarazo o el estado del
embarazo cuando se adquiere la infecciéon. En
la sifilis temprana materna, la tasa de trans-
misién materno-fetal puede alcanzar tasas de
transmisién hasta de 80%, mientras que en la
sifilis tardia la transmisién disminuye considera-
blemente (20). La concentracion de espiroque-
tas en la sangre es mas alta en los dos prime-
ros anos después de la infeccién y disminuye
lentamente como resultado de la inmunidad
adquirida. Por lo tanto, el riesgo de infeccion
al companero sexual es mas alto en los dos
primeros anos y luego disminuye, aunque el
riesgo de infeccion materno-fetal persista. El
curso de la infecciéon materna no parece alte-
rarse con el embarazo @?.

Como se sabe, la detecciéon en sangre de la
infeccion de sifilis puede demorarse entre 10 a
45 dias después de la exposicién; por lo tan-
to, una prueba negativa inicial no garantiza la
ausencia de infeccion. La mujer embarazada
cuya prueba inicial sea negativa, debe tami-
zarse nuevamente durante el embarazo o al
momento del parto. Los datos de incidencia
de sifilis congénita entre infantes nacidos vivos
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son limitados por muchas razones, incluyendo
dificultad en el diagnéstico, casos de infeccion
asintomatica y un sistema de vigilancia inefi-
ciente tanto en los diagndsticos (oportunidad
de tamizacion y su eficacia) como en el repor-
te de casos. Es claro que durante el embarazo
la sifilis causa una considerable variedad de
efectos, entre los cuales se mencionan: aborto
espontaneo, muerte perinatal, nifos con bajo
peso al nacer (incluyendo prematuros) e infec-
cion neonatal con sifilis 12, lo que obliga,
sin ninguna duda, a tener un buen sistema de
vigilancia y control que detecte y prevenga to-
das estas posibles complicaciones, a sabiendas
de que se trata de una enfermedad curable.

Carga de la sifilis y su impacto duran-
te el embarazo: como se mencion6 antes,
la OMS estima que se presentan 12 millones
de casos de sifilis anualmente en el mundo
(.24 En paises en desarrollo, 3% a 15% de
las mujeres en edad reproductiva tienen sifi-
lis. Cerca de 30% de las mujeres embarazadas
con sifilis tendra un bebe muerto a causa de la
sifilis (mortinato por sifilis) y otro 30% tendra
un bebe vivo, pero nacera con sifilis congénita,
una complicaciéon con una mortalidad de has-
ta 50% M.

Las pruebas rapidas juegan un papel clave en
el diagnostico y tratamiento de la mujer emba-
razada . Toda mujer en embarazo con una
prueba positiva debe ser tratada independien-
temente de su historia de tratamiento en em-
barazos anteriores. Esto es importante debido
al riesgo potencial de una nueva infeccién y las
consecuencias que ésta traeria .

Conclusiones

Las pruebas rapidas para sifilis son una exce-
lente alternativa para impactar la pandemia de
sifilis, especialmente en regiones o paises don-
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de no se cuenta con los recursos adecuados
para hacer el diagnéstico y el manejo propios
de la enfermedad.

Nuestro pals, y especialmente las areas rura-
les, cumplen con las condiciones ideales para
su implementacién y adopcién como estrate-
gia gubernamental, especialmente enfocados
a hacia la eliminacién de la sifilis congénita y
el diagnostico rapido en grupos considerados
como “reservorios” de la infeccion, tales como:
trabajadores sexuales y sus clientes, hombres
gue tienen sexo con hombres y usuarios de
drogas intravenosas, en los cuales el impacto
de un diagndstico y un tratamiento acertados
no deja la menor duda de su utilidad.

Es hora, pues, de que se adopten estas prue-
bas y se implementen sin ninguna reserva.
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