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Q@ Sifilis secundaria imitando un Linfoma No
Hodgkin en un paciente con VIH/SIDA

Mercado-Nufez Emmanuel’, Gonzélez-Landeros Marcos’

Resumen

Masculino de 47 afios con antecedente de Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH) desde el afio 2002, en estadio SIDA
C2, antecedente de Tuberculosis ganglionar y serologias para Virus Hepatitis B (VHB), Virus Hepatitis C (VHC) y VDRL
(Venereal Disease Research Laboratory) negativas en el 2007. En 2009 presenta tumoracion en lengua con centro ulcerado y
necrotico sin salida de material purulento, se realiza estudio histopatoldgico y se reporta Linfoma No Hodgkin (LNH) e
inicia tratamiento con quimioterapia. Un mes posterior al primer ciclo de quimioterapia, no se observa mejoria de la
tumoracion en lengua ademas de presentar dermatosis generalizada caracterizada por papulas eritematosas, induradas y
confluentes, por lo que intencionadamente se hace busqueda de sifilis secundaria. Se solicitan serologias las cuales
confirman el diagnostico. Posterior al tratamiento para sifilis, el paciente presenta mejoria franca.

En las ultimas dos décadas son pocos los casos reportados de sifilis secundaria con patron atipico, cuya sospecha inicial
incluian procesos linfoproliferativos malignos. Este patron se ha reportado en pacientes con VIH positivo o negativo.

Palabras clave: EPOCH, Linfoma No Hodgkin, penicilina, sifilis, VDRL, Virus de Inmunodeficiencia Humana.

Secondary syphilis resembling Non Hodgkin Lymphomain a
patient with HIV/AIDS

Abstract

47 year old male diagnosed with HIV since 2002, currently stage AIDS C2 with a medical history of lymph node tuberculosis
and positive serologies for type B and C hepatitis and negative for VDRL (Venereal Disease Research Laboratory) in 2007. In
2009 the patient presents a tongue mass with an ulcerated necrotic center, but without purulent material. A biopsy is performed
and histopathology reports NHL, for which chemotherapy is started. No improvement is shown in regards of the tongue mass a
month after the first cycle of chemotherapy, furthermore patient shows a generalized dermatosis conformed by indurated
erythematous papules which lead to the diagnostic suspicion of secondary syphilis. Serologies are requested and diagnosis of
syphilis is obtained. Patient shows radicalimprovementto treatment.

In the last two decades few case reports have described atypical presentations of secondary syphilis initially behaving as
malignant lymphoproliferative disorders. This pattern has been described in patients with or without HIV.

Keywords: HIV, Non Hodgkin Lymphoma, penicillin, syphilis, VDRL.
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Introduccion

En la actualidad, la asociaciéon del Sindrome de
Inmunodeficiencia Adquirida (SIDA) y enfermedades
venéreas ha ido disminuyendo su incidencia gracias al
aumento de uso de medidas de proteccion sexual, el acceso y
la eficacia de la terapia con antibidticos, ademas de la
identificacién clinica de las lesiones caracteristicas. Sin
embargo, cuando se presenta como un patron atipico, el
diagnostico al igual que el tratamiento se retardan
aumentando la morbilidad del paciente. Y en algunas
ocasiones pudiendo llevar a un diagnostico temporal erréneo.
Es por eso que presentamos las caracteristicas clinicas,
pruebas serologicas y tratamiento de un caso de sifilis
secundaria con patrén atipico en un paciente con VIH.

Presentaciondel caso clinico

Se presenta el caso de un paciente masculino de 47 afios de
edad con antecedente de infeccién por virus
inmunodeficiencia humana (VIH) desde el afio 2002
diagnosticado por método de ELISA y confirmado por
Western Blot (WB), con antecedente de Herpes Zoster en
1983 remitido, con serologias para VHC, VHB y prueba
VDRL negativas en el afio 2007, Tuberculosis (TB)
ganglionar en 2008 con tratamiento antifimico completo, con
una carga viral plasmatica para VIH de 236 copias/ml y
cuenta de CD4+ de 463 células/ml con 17% con fecha en
Julio de 2009. Manejado con terapia antirretroviral (ARV)
con base en Raltegravir 400mg 1 tableta BID (del inglés twice
a day) y Emtricitabina 200 mg /Tenofovir 300mg 1 tableta
QD (del inglés everyday) desde Julio del 2009.

En julio del ano 2009 el paciente acude a consulta de
control, al realizar exploracion fisica se observa una
tumoracién de 2 cm de diametro localizada en lengua, se
encontraba en tercio proximal, esta lesion presentaba centro
ulcerado y necrotico sin salida de material purulento.

Imagen 1 Imagenes de estudio histopatologico de lesion oral donde no se
observa reactividad ante los marcadores tumorales. A) Tinciéon CD3 B)
Tincién Ki67 C) Tinciéon CD79 D) Tincion CD 10.
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En cuello, se palpa adenopatia bilateral en cadena cervical
posterior, con ganglios linfaticos profundos de 0.5 cm de
diametro aproximadamente, no adheridos, dolorosos o
eritematosos. Térax y abdomen sin datos relevantes a la
exploracion fisica. En region genital se observan ulceras
impetiginizadas localizadas en escroto, cara dorsal de pene y
en glande, siendo sugestivas de lesiones herpéticas con
sobreinfeccion estreptocdcica.

Se aborda la lesion en lengua con biopsia excisional y
estudio histopatologico e inmunohistoquimico de la
tumoracién en lengua. El resultado arrojo lo siguiente:
presencia de tejido de granulacién con cambios regenerativos
y reaccién inflamatoria subaguda inespecifica, con infiltrado
inflamatorio profundo linfoideo atipico, compatible con
Linfoma No-Hodgkin difuso de estirpe T CD3 con indice
bajo de proliferacién. (Imagen 1). Se procede a la
estadificacion de la tumoracion realizando Tomografia Axial
Computada (TAC) simple de cuello, térax y abdomen. En
estos estudios, se evidencian multiples adenopatias
pretraqueales bilaterales de 2 a 3 cm de diametro asi como
adenopatia para-adrtica y hepatoesplenomegalia
difusa.También se solicita B-2 microglobulina, la cual se
reporta con un valor de 2.9 mg (normal de 0.8 a 3 mg).

Con estos resultados, se estadifica el linfoma, como un
estadio III B en la clasificacion Ann Arbor, por lo que se
indica tratamiento quimioterapéutico basado en esquema
EPOCH (Etoposido, Doxorrubicina, Vincristina, Prednisona
y Ciclofosfamida).

El paciente recibe un primer ciclo, sin alteracién durante o
posterior al tratamiento. En agosto de 2009 vuelve a acudir a
consulta de control. En esta ocasion, en el examen fisico se
aprecia dermatosis generalizada caracterizada por papulas
eritematosas, induradas, confluentes de hasta 0.5 cm de
diametro de predominio en  térax, cara y miembros
superiores. (Imagen 2). Niega haber presentado prurito o
algin otro sintoma. En cavidad oral la tumoracién
anteriormente mencionada presento aumento de tamafo,
alcanzando 2.5 cm de diametro.

Para el abordaje de la dermatosis, se solicita VDRL sérico
cualitativo, el cual resulta positivo, por lo que se solicita
VDRL cuantitativo teniendo titulos de 1:32. Dentro del
abordaje se realiza puncion lumbar obteniéndose liquido
cefalorraquideo (LCR) al que se le realiza VDRL, éste resulta
negativo, con lo que se descarta sifilis en Sistema Nervioso
Central (SNC). Con estos resultados, se solicitan pruebas
serologicas para Treponema Pallidum las cuales se reportan
con una IgM negativo y una IgG positiva. De igual manera, se
realiza biopsia de piel en la que se reporta dermatitis subaguda
inespecifica de etiologia infecciosa y negativo para actividad
tumoral.

Con estos resultados y las caracteristicas de las lesiones, se
diagnostica sifilis secundaria cutdnea nodular, iniciando
manejo a base de Penicilina G Benzatinica (2.4 millones de
unidades) intramuscular 1 vez por semana durante 3 semanas.
Posterior a la segunda dosis de tratamiento de sifilis en su
visita de control se observa que la dermatosis va a en remision
y en cavidad oral la lesién habia disminuido
considerablemente siendo casi imperceptible, se corrobora la
mejoria clinica realizando VDRL cuantitativos el cual
muestra titulos de 1:4.
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Discusion

Las lesiones orales en los pacientes con VIH son tan
comunes como variadas, tanto, que en paises en vias de
desarrollo la prevalencia va desde 21 al 90%, y aunque los
diagnosticos méas comunes incluyen candidiasis, leucoplasia
oral vellosa y sarcoma de Kaposi, existen otras menos
comunes pero cuya identificacion es trascendental para la
instauracion de un tratamiento adecuado oportuno; por lo
que en septiembre de 2010 Castellarin et al. propusieron una
clasificacion que correlaciona las enfermedades
linfoproliferativas con las lesiones orales, misma que consta
de 7 grupos siendo el tltimo de ellos reservado a pacientes con
SIDA, en parte debido a que cerca del 10% de los LNH se
presentan en este subgrupo de pacientes. >

Por otro lado la sifilis se mantiene como un problema
epidemioldgico global significativo con 13 millones de casos
nuevos por afio. En nuestro pais se reporta (con base en un
estudio transversal publicado en 2007) el dato ponderado de
sifilis activa en 0.3% (IC 95% 0.2-0.5), que equivale a 167,816
personas infectadas al tiempo de la encuesta, también se han
registrados aumentos desde el afio 2000 hasta reportes
generados en 2008 a mas del doble de casos por lo menos en
EUA, muchas de estas personas coinfectados con VIH. *°

Existe una interaccion en la patogenia de sifilis con el VIH
ya que esta demostrado mientras la lesiébn primaria del
Treponema facilita la entrada del virus, el SIDA es un
modificador negativo de la historia natural de sifilis acortando
los periodos de tiempo entre las diferentes fases e incluso
relacionandose con recaidas neurologicas a pesar de
tratamiento estandar.**

Debido a sus diferentes fases y presentaciones la sifilis
puede mimetizar muchas enfermedades, las lesiones
primarias extragenitales forman del 2-31% de los chancros
sifiliticos, de éstos la cavidad oral es el sitio extragenital mas
comun 70-40% siendo el caso especifico que nos ocupa una
neoplasia.

La lesion sifilitica primaria nodular de lengua ya habia sido
reportada en varias ocasiones como pseudotumoral, incluso
se reporta un caso que (como el nuestro) el diagnostico
neoplésico se descartd hasta el tratamiento con penicilina,
esto en 2006; tratandose de un paciente masculino de 56 afios
que fue diagnosticado inicialmente con carcinoma
espinocelular lingual, mismo que “remitié” a la
administracion del antibidtico, asi mismo cabe destacar que
compartia con el caso presentado la concomitancia con
infeccion por VIH. ™

Parte de la importancia de esta presentacion radica en la
particularidad de la lesion ulcerada (no nodular) lingual que
remite con la administracién del mencionado betalactamico.
Por lo anterior, consideramos importante reafirmar la
recomendacién de Ikenberg et al. de descartar siempre sifilis
frente a un paciente con lesiones orofaringeas compatibles
mas adenopatia cervical. Continuando con la descripcion de
las manifestaciones clinicas la sifilis, principalmente nodular,
ésta ha sido responsable de mimetizar el linfoma en algunos
casos, incluso con una biopsia de por medio, encontrandose
también reportado el fendmeno inverso de linfoma
mimetizando sifilis.*"*"*
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Imagen 2 Dermatosis generalizada caracterizada por papulas y maculas
induradas confluentes.

El examen histolégico de la lesion primaria también puede
llegar a variar pero de manera general muestra una infiltracion
perivascular formada principalmente por linfocitos (incluidas
las células CD8" y Cd4"), células plasmaticas y macrofagos
junto con la proliferacién del endotelio capilar que va seguida
de oclusion de los pequefios vasos sanguineos. La infiltracion
celular ofrece un perfil de citocinas del tipo de Thl,
congruente con la activacion de los macrofagos, recordando
para el caso que, aunque se reportd como neoplasia, en esta
biopsia se identificé la estirpe T CD3 propia de infiltracién
porlinfocito T.’

A pesar de que las guias actuales para el tratamiento
antimicrobiano de sifilis en pacientes infectados con VIH
estan basadas en datos objetivos limitados y que se desconoce
de tratamiento Optimo, es recomendable Penicilina G
Benzatinica (2.4 millones de unidades) intramuscular por
semana asi como el monitoreo de la titularidad de los
anticuerpos para evaluar el éxito individual de la terapia,
conducta seguida en el presente con buena respuesta al
tratamiento.

Conclusiones

Porlo anterior se concluye que todo paciente con VIH, cuya
presentacion clinica de manera inicial o tardia implique una
lesion oral, es un motivo de peso considerable para descartar
sifilis con independencia de las caracteristicas macroscopicas
y microscopicas de la lesion, sobre todo si hay indicios que
conduzcan a pensar en una lesién primaria extragenital
sifilitica; como una prueba VDRL de positividad reciente
(con antecedente de escrutinio con este método previamente
negativo), con el fin de detectar esta infeccion de manera
oportunay ofrecer tratamiento especifico sin demora.
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