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RESUMEN

Introduccion: La sifilis materna inadecuadamente tratada
constituye un problema de salud publica, ya que puede producir
gran morbimortalidad fetal y neonatal. Objetivo: Describir los
factores relacionados con falla en el diagnoéstico y tratamiento
de sifilis materna. Poblacién y métodos: Estudio analitico de
casos y controles realizado en el Hospital Materno Infantil de
Malvinas Argentinas, 2014-2015. Casos: mujeres puérperas con
sifilis sin tratamiento o con tratamiento inadecuado e hijos con
sifilis congénita. Controles: mujeres puérperas e hijos recién
nacidos vivos sanos. Para la identificacion de las variables, se
realizd revision de expedientes clinicos. Estadistica: prueba
exacta de Fisher y t-Student. Se estimé el OR crudo y ajustado
de “falla en el diagnéstico” y “falla en el tratamiento”, asi con
intervalo de confianza al 95% (IC 95%). Resultados: Hubo
106 casos de sifilis congénita y 100 controles. Recién nacidos
de madres con < 5 consultas prenatales (CPN) tuvieron mas
riesgo de presentar falla en el diagndstico de sifilis materna
respecto al grupo control (OR: 4.83; IC 95%: 1.79-12.98) pa-
trén igualmente observado en baja escolaridad materna. Las
madres < 18 afos y aquéllas con numero igual o menor de 5
de CPN constituyeron factores de riesgo significativo de falla en
el tratamiento de sifilis materna (OR 4.07; IC 95%: 1.43-11.57 y
OR 2.85; IC 95%: 1.29-6.28, respectivamente). Conclusiones:
Implementar estrategias orientadas a incrementar el nimero de
controles prenatales en particular con baja escolaridad y cuando
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ABSTRACT

Introduction: Inadequately treated maternal syphilis is
a public health problem since it can produce fetal and
neonatal morbidity and mortality. Objective: To describe
factors related to failure in diagnosis and treatment of
maternal syphilis. Patients and methods: A case control
study was perfomed at the Maternal and Child Hospital of
Malvinas Argentina, 2014-2015. Cases: puerperal women
with syphilis untreated or inadequate and newborns with
congenital syphilis. Controls: postpartum women and
healthy newborns. Medical records were reviewed to
gather the data. Statistics: Fisher test and Student t-test.
Crude and adjusted OR and 95% confidence intervals (95%
Cl) were estimated for “fault diagnosis” and “treatment
failure”. Results: There were 106 cases of congenital
syphilis and 100 controls. Infants born to mothers with
< 5 prenatal consultations (PC) and with low education
had increased risk of failure in the diagnosis of maternal
syphilis in comparison with control group (OR: 4.83; 95%
Cl: 1.79 to 12.98). Mothers < 18 years and those with <
5 PC constituted a significant risk factors for treatment
syphilis failure OR: 4.07; 95% CI: 1.43 to 11.57 and OR:
2.85; 95%: 1.29 to 6.28, respectively. Conclusions:
Implementing strategies aimed to increase the number of
prenatal controls, particularly in low-level education and
adolescents pregnant women, could contribute to improve

INTRODUCCION

La sifilis materna sin tratamiento o inadecuadamente
tratada constituye un problema de salud publica, ya
que puede producir enfermedad congénita con grave
afectacién fetal y neonatal.!
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son adolescentes podria contribuir a mejorar el proceso de
diagnéstico y tratamiento de la sifilis materna y por consiguiente
disminuir la incidencia de sifilis congénita.

Palabras clave: Sifilis materna, sifilis congénita, infeccion
de transmision sexual.

En las etapas primaria y secundaria de la infeccién
por sifilis en el embarazo existe una alta concentracién
de espiroquetas del Treponema pallidum en sangre,
lo que constituye un alto riesgo de infeccién transpla-
centaria de 90 a 100%. La mitad de los casos termina
en resultados adversos del embarazo y la otra mitad
en sifilis congénita, siendo las 2/3 partes asintomati-
cos.? Cuando inicia la etapa latente precoz, el riesgo
de transmisién cae a 80% y luego a 50% tras un afio o
més de adquirida la infeccién materna.?

La sifilis congénita es una enfermedad prevenible que
provoca gran carga de morbilidad y mortalidad entre los
recién nacidos. Globalmente es causa de més de 212,000
muertes fetales al afio.*?

Se considera que un seguimiento y tratamiento ade-
cuados durante el embarazo contribuye a la reduccién
en la transmisién perinatal. Con el fin de garantizar
una atencién de calidad en salud que disminuya las
oportunidades perdidas en prevencién de esta patologia,
la Organizaciéon Mundial de la Salud (OMS) establecid
en 2007 una estrategia global para su eliminacién.®

En 2009 el Ministerio de Salud de la Argentina
adopto la Iniciativa Regional para la Eliminacién de
la Transmision Maternoinfantil del VIH y de la sifilis
congénita en América Latina y el Caribe comprometién-
dose, junto con otros paises de la region, a disminuir a
<0.5 por mil nacidos vivos los casos de sifilis congénita.

La region de América Latina y el Caribe tiene la
mayor tasa de sifilis a nivel global, pues aporta 3 de
los 12 millones totales de nuevas infecciones mundiales
por ano. La seroprevalencia de VDRL (por su siglas en
inglés, Venereal Disease Research Laboratory) positiva
en el embarazo es entre 0.02 y 4.5% en paises desarro-
llados, mientras que en paises méas pobres va de 3 a
18%.7 Se estima que nacen més de 164,000 nifios con
sifilis congénita al afio.

Para el ano 2012, como parte de la Iniciativa Re-
gional, el Ministerio de Salud de la Nacién Argentina
determiné que la prevalencia nacional de sifilis en el
puerperio en 1.32%. Del total de mujeres estudiadas
67% llev6 un control adecuado del embarazo, definido
con més de cinco consultas.

both the diagnosis and treatment of maternal syphilis and
diminish incidence of congenital syphilis.

Key words: Maternal syphilis, congenital syphilis, sexually
transmitted infection.

Respecto al diagnéstico de sifilis, el 87% de las
mujeres realiz6 la prueba durante el embarazo y antes
del parto. Por otra parte se observd que el nimero de
controles prenatales y la realizacién de la prueba de
sifilis durante el embarazo fueron directamente pro-
porcionales al nivel educativo.®

En este estudio nos planteamos describir qué fac-
tores estan relacionados con falla en el diagnéstico y
tratamiento de sifilis materna en la poblacién de puér-
peras y recién nacidos vivos de Malvinas Argentinas,
periodo 2014-2015.

MATERIAL Y METODOS
Disefio
Estudio de casos y controles, retrospectivo.
Poblacion de estudio

Mujeres puérperas e hijos recién nacidos vivos en
el Hospital Materno Infantil “Maria Eva Duarte de
Perén” durante los afios 2014 y 2015. Se dividié en
dos grupos:

1) Casos:

Recién nacidos vivos hijos de mujeres con diagndstico de
sifilis sin tratamiento o inadecuado que cumplieron con
la definicién de caso de sifilis congénita del Ministerio
de Salud de la Nacién Argentina.”

1. Se consideré tratamiento materno adecuado cuando
cumplid todos los siguientes criterios:

+ El tratamiento fue con penicilina.

* Recibi6 tres dosis de penicilina benzatinica
separadas por una semana cada una.

* Recibi6 la dltima dosis por lo menos un mes
antes del parto.

2. Se considerd caso de sifilis congénita cuando cum-
plié los siguientes criterios:
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*  Recién nacido (RN) cuya madre tuvo sifilis no
tratada o inadecuadamente tratada indepen-
dientemente de la presencia de signos, sintomas
o resultados de laboratorio.

* RN con VDRL positiva y evidencia clinica de
sifilis congénita o alteraciones en la radiogra-
fia de huesos largos o VDRL positiva en LCR
o aumento de las proteinas en el LCR sin otra
causa que lo justifique.

* No se incluyeron casos en los que la madre fue
adecuadamente tratada y el RN tuvo VDRL
negativo.

2) Controles:

RN vivos hijos de mujeres sin diagnéstico de sifilis.

Los controles fueron seleccionados a través de
muestreo aleatorio simple tomando como base el total
de la poblacion descrita.

Protocolo de atencién de los casos

Todos los pacientes considerados “caso de sifilis
congénita” fueron manejados segin la Guia de Pre-
vencién y Tratamiento de las Infecciones Congénitas
y Perinatales” del Ministerio de Salud de la Nacién
Argentina.

Al RN se realiz6 examen fisico y VDRL en sangre.
Si el examen fisico fue anormal se realizé tamizaje
completo con hemograma, hepatograma, uroanalisis,
radiografia de huesos largos, citoquimico de LCR,
VDRL en LCR y se inicié tratamiento endovenoso con
penicilina G 150.000 Ul/kg/dia durante 10 dias.

Si el examen fisico del RN era normal y la VDRL
positiva, se realizé el tamizaje y se indic6 tratamiento
endovenoso con penicilina G 150.000 Ul/kg/dia durante
10 dias.

Si el examen fisico del RN era normal y la VDRL
negativa, se indicé dosis Unica de penicilina benzatinica
50.000 Ul/kg intramuscular.

A todos los pacientes se les dio egreso con cita de
control por infectologia al mes de vida.

METODOS

Se llevd a cabo una revision de los expedientes clinicos.
Extrayendo los siguientes datos:

*  Factores de la madre: edad, grado de escolaridad,

lugar de residencia, via del parto, antecedentes
de gestas y abortos previos, nimero de controles
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prenatales, asociacién con otras infecciones de
transmisién sexual, momento en que se realizd
diagndstico de sifilis (en el embarazo o el puerperio)
y tratamiento materno.

*  Factores del RN: edad gestacional, peso, Apgar y
presencia de signos o sintomas al nacer compatibles
con sifilis definidos como retraso del crecimiento
intrauterino, hydrops fetalis, sindrome de dificultad
respiratoria, meningitis, hepatomegalia, espleno-
megalia, ictericia o pénfigo.

Analisis estadistico

Primero se realizé el analisis descriptivo y caracteri-
zaciéon de los grupos en estudio. La comparacién entre
ambos se hizo con la prueba exacta de Fisher para las
variables cualitativas. Para el analisis de las variables
cuantitativas se utilizé t-Student.

Posteriormente se estimé el riesgo de “falla en el
diagnostico” y “falla en el tratamiento”, calculando odds
ratio (OR) y su intervalo de confianza de 95% (IC 95%)
para cada variable de las siguientes variables indepen-
dientes: edad materna, lugar de residencia, nimero de
controles prenatales, antecedentes de gestas y abortos,
asociacion con otras infecciones de transmisién sexual
y nivel educacional materno.

Finalmente se calculé el OR ajustado de cada
variable a través de un modelo de regresion logistica.

Se cre6 una base de datos en la hoja de calculo Excel
para Microsoft Office 2010. Los analisis se realizaron
con el paquete estadistico SPSS 24.0 (IBM).

Aspectos éticos

Se obtuvo autorizacién del Comité de Etica del hospi-
tal para revisar los expedientes clinicos. Al recolectar
la informaciéon de los casos no se registré ningin
dato que permitiera la identificacién del paciente,
resguardando la confidencialidad de la informacidn,
siguiendo asi lo establecido en la Declaracién de
Helsinki.

RESULTADOS

En el afio 2014 el Hospital Materno Infantil de Mal-
vinas Argentinas registrd 4,002 nacidos vivos de los
cuales 54 cumplieron criterios de caso de sifilis congé-
nita con una tasa de incidencia de 13.4 casos por cada
1,000 nacidos vivos. En el afio siguiente hubo 3,643
nacidos vivos y 55 casos de sifilis congénita con una
incidencia de 15 casos por cada 1,000 nacidos vivos. Se
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excluyeron tres casos del afio 2015 por datos insuficien-
tes, quedando un total de 106 casos de sifilis congénita
durante los dos afios.

Se analizaron las 106 madres e hijos de los casos de
sifilis congénita y se subdividieron en dos grupos. El
primero denominado falla en el diagnéstico compuesto
por 66 RN con diagnéstico de sifilis congénita hijos de
mujeres diagnosticadas de manera tardia en el puerpe-
rio, correspondiente a 62.3% de los casos y el segundo
denominado falla en el tratamiento compuesto por 40
RN con sifilis congénita hijos de mujeres diagnosticadas

durante el embarazo que no recibieron tratamiento o
lo hicieron de forma inadecuada, correspondiente a
37.7% de los casos.

Se defini6 el grupo control como 100 binomios
madre-hijo seleccionados a través de muestreo aleatorio
simple de la poblacion total, 50 correspondientes al afio
2014 y 50 a 2015.

Se realizé la caracterizacién de variables en cada
grupo (Cuadro 1), la cual revelé que la edad materna
en general oscild entre 14 y 45 afios, con un promedio
de 22 + 6 afios en el grupo de casos de sifilis congénita

Cuadro 1. Caracterizacién de 206 binomios madre-hijo incluidos en el estudio.

Total (n: 206) Casos (n: 106) Controles (n: 100)

n (%) n (%) n (%) Valor de p?
Edad materna
(afios), media + DE 23+6 22+6 25+6 <0.001®
Escolaridad materna
Primaria incompleta 8 (4) 6 (6) 2 (2) 0.046
Mayor® 198 (96) 100 (94) 98 (98)
CPNd
<5 90 (44) 61 (58) 29 (29) 0.001°
>5 116 (56) 45 (42) 71 (71)
Gestaciones
1 72 (35) 47 (44) 25 (25) 0.146°
>2 134 (65) 59 (56) 75 (75)
Abortos
Si 40 (19) 16 (15) 24 (24) 0.057°
No 166 (81) 90 (85) 76 (76)
ITS®
Si 5 (2) 1 (1) 4 (4) 0.156
No 201 (98) 105 (99) 96 (96)
Via de parto
Vaginal 140 (68) 69 (65) 71 (71) 0.366°
Cesarea 66 (32) 37 (35) (29)
EG al nacer'
< 37 sem 18 (9) 12 (11) 6 (6) 0.043°
>37 sem 188 (91) 94 (89) 94 (94)
Peso al nacer
<2.5009 26 (13) 18 (17) 8 (8) 0.000°
>2.500¢ 180 (87) 88 (83) 92 (92)
Apgar?
Vigoroso 178 (86) 85 (80) 93 (93) 0.002°
No vigoroso 28 (14) 21 (20) 7 (7)
Signos o sintomas"
Si 2 (1) 2 (2) 0 (0) 0.167
No 204 (99) 104 (98) 100 (100)

a. Prueba exacta de Fisher (a menos que se especifique otro). b. Testt-Student. c. Primaria completa y secundaria completa o incompleta. d. Nimero de controles
prenatales realizados. e. Antecedente materno de otras infecciones de transmision sexual. f. Edad gestacional al nacer. g. Puntaje de Apgar al nacer. Vigoroso
para 10y no vigoroso para cualquier otra puntuacion. h. Presencia de signos o sintomas compatibles con sffilis congénita al nacer.
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y 25 + 6 afos en el grupo control siendo esta diferencia
estadisticamente significativa (p < 0.001).

En relacién con la escolaridad se observd que 6%
de las madres con sifilis no complet6 la primaria en el
grupo de casos versus 2% en el grupo control (p=0.046).

Respecto al lugar de procedencia 98% de los casos
residian en localidades del area de influencia del
hospital, siendo Grand Bourg la més frecuentemente
registrada en 35% de los casos y no hubo diferencias
entre los dos grupos (p= 0.545).

Cincuenta y ocho por ciento de los casos de sifilis
materna que asociaron sifilis congénita tuvo menos de
cinco controles prenatales respecto a 29% en el grupo
control (p < 0.001).

También hubo diferencia en cuanto a los abortos
previos que se presentaron en 15% de las madres del
grupo de sifilis congénita contra 24% en las madres del
grupo control (p=0.057).

De los recién nacidos con diagndstico de sifilis con-
génita 20% tuvo Apgar bajo al nacer respecto a 7% en
el grupo control (p= 0.002).

El porcentaje de prematurez en el estudio fue de
11% para el grupo de sifilis congénita versus 6% en el
grupo control (p=0.043). Se considerd bajo peso al nacer
como menor a 2,500 gramos y se presenté en 17% de los
casos versus 8% en los controles (p < 0.001).

El cuadro 2 muestra el riesgo (OR) crudo y ajus-
tado para los factores estudiados sobre la falla en el
diagnéstico de sifilis materna. No se encontrd que
edad materna < 18 afios, ser primigestante y haber

tenido antecedente de aborto se asociaran con falla en
el diagnéstico.

Las mujeres que tuvieron menos de cinco controles
prenatales tuvieron mayor riesgo de presentar falla
en el diagnédstico de sifilis respecto al grupo control
(OR ajustado: 4.40; IC 95%: 1.52-12.71).

También se determindé un mayor riesgo en madres
con primaria incompleta (OR ajustado: 3.93; IC 95%:
1.22-12.63).

En el cuadro 3 se describen los analisis de los
factores estudiados relacionados a la falla en el tra-
tamiento de sifilis materna. Madres con edad < 18
anos presentaron mas riesgo respecto a las del grupo
control (OR: 3.29; IC 95%: 1.27-8.50) y este riesgo
aumentd, en el analisis multivariado (OR ajustado:
4.07; IC 95%: 1.43-11.57).

Cabe sefialar que ser primigesta no se considerd
factor de riesgo, ya que no fue significativo en el andlisis
multivariado (OR 1.71; IC 95% 0.38-7.66)

El niimero menor de cinco consultas prenatales cons-
tituyé también un factor de riesgo de falla en el trata-
miento de la sifilis (OR ajustado: 2.85; IC 95%: 1.29-6.28).

DISCUSION

Resulta necesario mejorar el acceso a la educacion en
la poblacién de riesgo de sifilis materna® mediante la
implementacion de estrategias para captar aquellas
mujeres que no acuden al seguimiento del embara-
zo, garantizar un acceso rapido a las citas médicas

Cuadro 2. Factores asociados con falla en el diagndstico de sifilis materna.

OR? (IC 95%)° OR ajustado® (IC 95%)

Edad materna

< 18 afios 2.31 (0.81-6.60) 2.08 (0.60-7.20)
Escolaridad materna

Primaria incompleta 3.15 (1.11-8.91) 3.93 (1.22-12.63)
Gestas

Primigestantes 2.40 (0.87-6.59) 1.71 (0.38-7.66)
CPNd

<5 4.83 (1.79-12.98) 4.40 (1.52-12.71)
Abortos

Si 0.34 (0.10-1.13) 0.44 (0.11-1.76)
ITS®

Si

a. Odds ratio. b. Intervalo de confianza de 95%. c. Odds ratio ajustado de acuerdo a andlisis de regresion logistica. d. Nimero de controles prenatales realizados.

e. Antecedente materno de otras infecciones de transmision sexual.
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y estudios diagnésticos y a la recepcién oportuna de
resultados de laboratorio con el fin de optimizar la
adherencia a los controles obstétricos.

Realizar el control prenatal en el mismo hospital
donde se atiende el parto es un factor protector contra
sifilis congénita, pues se ha visto en estudios previos
que las embarazadas seguidas en el mismo hospital
donde tienen el parto acceden con mayor frecuencia a
un diagnéstico y tratamiento oportunos.!? Esto podria
explicarse porque el tamizaje prenatal se ve facilitado
cuando la infraestructura del laboratorio es mejor y
mas accesible. En muchos centros primarios de aten-
ci6n no se realizan serologias sino en lugares distantes
y centralizados, lo que ocasiona que la madre pierda
su cita y no regrese por los resultados acabando en un
retraso del tratamiento.!!

Alrededor de 40% de las madres con diagnéstico
de sifilis no llevaron tratamiento debido al diagndstico
tardio en el puerperio, mientras que 60% fueron diag-
nosticadas durante el embarazo y recibieron algun tipo
de tratamiento, lo que constituye un gran namero de
oportunidades perdidas para diagndstico y tratamiento
de la sifilis congénita, respectivamente.

En los resultados de este estudio se determiné que
estar embarazada antes de los 18 afios y tener menos
de cinco controles prenatales constituyen factores que
inciden en la falla en el tratamiento de sifilis congénita.
Por lo anterior, parece necesario optimizar la educacién
en salud de las mujeres en edad fértil a fin de contribuir
a la disminucién del riesgo de adquirir infecciones de

transmisién sexual y en el presente caso de sifilis si ésta
se adquiere durante el embarazo, reducir el porcentaje
de fallas en su tratamiento.

El momento del inicio de controles prenatales
también constituye un factor esencial respecto al tra-
tamiento de la sifilis. Un estudio multicéntrico!? reveld
que hubo diferencias entre el porcentaje de mujeres
que 1niciaron su control prenatal durante el primer
trimestre del embarazo, siendo de 18% en Argentina
versus 80% en Cuba, (primer pais del mundo en elimi-
nar la transmisién materno-infantil de sifilis en 2015).
La encuesta demografica y de salud soportada por la
Agencia para el Desarrollo Internacional de Estados
Unidos de Norteamérica mostré que 50% de las mujeres
embarazadas report6 un valor de cuatro o mas controles
prenatales en 33 0 45 paises alrededor del mundo.!® De
igual manera nuestro estudio registré que 57% de las
madres con sifilis habia tenido mas de cinco controles
de su embarazo, indicando que el control prenatal por
si solo no es un factor que garantice la prevencién de la
sifilis congénita. Al respecto, es conveniente mencionar
que debe incluirse el tratamiento paterno como parte
del mismo, pues hubo casos en los que las madres re-
cibieron tratamiento completo en tiempo y forma, pero
sus hijos desarrollaron sifilis congénita relacionandose
con el hecho de que sus parejas no llevaron tratamien-
to y se produjo reinfeccién materna con consecuente
transmisién fetal.

Dentro de las limitaciones de este estudio desta-
can que se utiliz6 la definicion de caso probable y no

Cuadro 3. Factores asociados con falla en el tratamiento de sifilis materna.

OR? (IC 95%)P OR ajustado® (IC 95%)

Edad materna

< 18afios 3.29 (1.27-8.50) 4.07 (1.43-11.57)
Escolaridad materna

Primaria incompleta 0.82 (0.40-1.66) 0.78 (0.35-1.73)
Gestas

Primigestantes 2.40 (1.15-5.00) 1.78 (0.71-4.43)
CPNd

<5 2.60 (1.24-5.42) 2.85 (1.29-6.28)
Abortos

Si 0.74 (0.30-1.78) 0.92 (0.35-2.40)
ITS®

Si 0.23 (0.02-2.19) 0.17 (0.01-2.37)

a. Odds ratio. b. Intervalo de confianza de 95%. c. Odds ratio ajustado de acuerdo a andlisis de regresion logistica. d. Nimero de controles prenatales realizados.

e. Antecedente materno de otras infecciones de transmision sexual.
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confirmado de sifilis congénita que el Ministerio de
Salud de Argentina maneja, por otra parte no contar
con datos del seguimiento nos obliga a plantear el
hecho de que pueden haberse incluido casos falsa-
mente positivos.!*

CONCLUSIONES

Resulta necesario capacitar al personal de salud para
el diagnéstico y tratamiento de la sifilis durante el
embarazo, para incrementar el namero de consultas
prenatales, particularmente en embarazadas con
bajos niveles de educacion y adolescentes, para dis-
minuir la incidencia de sifilis congénita.
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