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Cas clínic

Home de 41 anys derivat d´Oftalmologia
per serologies positives per sífilis en el context
d´estudi de panuveitis bilateral.

▪ Pacient d´origen marroquí. 20 anys a 
Catalunya, últim viatge fa 5 anys

▪ Fumador, consum de metaanfetamines.

▪ No pren medicació, no AMC.

▪ Hepatitis B 2022. Hospital de Mataró

▪ Factor de risc de ITS: HSH sense p. En 
llista espera PREP
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Cas clínic.
MA

▪ Dolor ocular, hiperhèmia i disminució
d´agudesa visual, fotofòbia bilateral.

▪ Oftalmologia: PANUVEITIS bilateral.
▪ Proctàlgia de mes de tres mesos d´evolució

amb rectorràgies i pèrdua ponderal pendent
de digestiu / endoscòpia
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Exploració física/
Proves C.

▪ Hiperhèmia conjuntival, predomini hiperciliar.

▪ Rash macular tènue a tronc, sense afectació
palmells ni plantes. No adenopàties.

▪ Neurològica bàsica normal

▪ Proves complementàries:

▪ TPHA +, RPR 1/16. VSG 51, PCR 73.

▪ PCR: LGV + rectal TP +

▪ PL: VDRL -.

▪ INGRÉS : alteració conducta/relació amb
consum. Alta voluntària 4



Tractament

▪ Penicil·lina G 4 MU EV cada 4h ( 10-14d)

▪ Doxiciclina 100mg/12h 21 dies

▪ Corticoides i ciclopègics tòpics ( oft)

-----------------------------------------------

Alta voluntària als 10 d.

Compliment erràtic del tractament oral i del 
seguiment de les visites.

Patologia dual
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Uveitis

▪ Uveitis:
▫ Iris
▫ Cos ciliar
▫ Coroides
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Uveitis
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Diagnòstic
diferencial
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Limitades a l´ull
Idiopàtiques
HLAb27

Infeccioses
VHS

Toxoplasma
VZV

CMV
TBC

Enmascarades
Limfoma
Melanoma
Leucemia

No infeccioses i
autoinmunes

HLAB27-EA, ACJ, AP, AR.
Behçet, Sarcoidosis,Lupus,

EII, EM, ETC

Fanlo, P., Heras, H., Pérez, D., Tiberio, G., Espinosa, G., and Adan, A. (2017). Profile of patients with uveitis referred to a 

multidisciplinary unit in northern Spain. Archivos de La Sociedad Española de Oftalmología (English Ed.), 92(5), 202–209. 

https://doi.org/10.1016/j.oftale.2016.10.005

https://doi.org/10.1016/j.oftale.2016.10.005


Causes 
infeccioses

▪ MPo
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Godoy-Mancilla, J., Oyarzun-Barrientos, C., Marín-Cornuy, M., Carrasco-Sanhueza, E., and Águila-Torres, P. (2022). 
Bacterial eye infections associated with sexual transmission infections: A review. Archivos de La Sociedad Española de 
Oftalmología (English Ed.), 97(1), 17–27. https://doi.org/10.1016/j.oftale.2021.01.009

Chlamydia Trachomatis

Tracoma

Conjuntivitis x inclusión

Oftalmia neonatal

Neisseria gonorrhoea

Conjuntivitis gonoccòcica

Oftalmia neonatal

Cribatge ITS dones 

embarassades

https://doi.org/10.1016/j.oftale.2021.01.009


Incidència de sífilis a Espanya i Catalunya

11VIGILANCIA EPIDEMIOLÓGICA DE LAS INFECCIONES DE TRANSMISIÓN SEXUAL EN ESPAÑA, 2022

En 2022 se notificaron 8.141 casos de sífilis 

(tasa: 17,10 por 100.000 habitantes).

https://www.sanidad.gob.es/ciudadanos/enfLesiones/enfTransmisibles/sida/vigilancia/docs/Informe_Vigilancia_ITS_2022.pdf


Incidència de sífilis a Espanya i Catalunya
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• La majoria dels casos 
son homes que tenen sexe 
amb homes (HSH).

• Entre 24-34 anys.

VIGILANCIA EPIDEMIOLÓGICA DE LAS INFECCIONES DE TRANSMISIÓN SEXUAL EN ESPAÑA, 2022
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Terciària
Latent 
tardanaJULLatent 

Indeterminada
Latent 
PrecoçSecundarismePrimàriaContacte

1-2 m després
Rash
Hepatitis/ nefritis
Alopècia
Afect. Sistèmica

Menys d´un any
assimptomàtica

2-50 anys
Afectació SNC
Oft/ òtica
Gomas
Cardivascular

2-6 setmanes
Xancre
adenopatia

Desconèixem el
temps
Assimptomàtica

Més d´un any
Assimptomàtica

1 any

Fase infecciosa

Precoç Tardana
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Ghanem KG, Ram S, Rice PA. The 

Modern Epidemic of Syphilis. N Engl 

J Med. 2020 Feb 27;382(9):845-854. 

doi: 10.1056/NEJMra1901593. PMID: 

32101666.

Invasió de SNC fins

40%..

No és imprescindible 

per que hi 

hagi afectació ocular.

Sífilis ocular és una 

entitat diferent a la 

neurosiífilis però poden 

solapar-se



Etapa Sífilis ocular
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Hamze et al  2019

90% Fase infecciosa.

50% secundarisme

Oliver et al 2017

7.9% 

de secundària 51% de 

neurosífilis.

Ghanimi et al.2019

fase latent ...

Pratas et al. 2018

sífilis terciaria

(1/3 fase infecciosa)

Godoy-Mancilla, J., 
Oyarzun-Barrientos, C., 
Marín-Cornuy, M., 
Carrasco-Sanhueza, E., 
and Águila-Torres, P. 
(2022). Bacterial eye 
infections associated with 
sexual transmission 
infections: A review.
Archivos de La Sociedad 
Española de Oftalmología
(English Ed.), 97(1), 17–27. 
https://doi.org/10.1016/j.o
ftale.2021.01.009

https://doi.org/10.1016/j.oftale.2021.01.009
https://doi.org/10.1016/j.oftale.2021.01.009
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17Ghanem KG, Ram S, Rice PA. The Modern Epidemic of Syphilis. N Engl J Med. 2020 Feb 27;382(9):845-854. doi: 

10.1056/NEJMra1901593. PMID: 32101666.
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Mirada 
oftalmologia
▪ Protocols/ guíes: Diagnòstic diferencial: Sífilis

Intraocular inflamation and uveitis: American Academi of Ophtalmology 2017-2018
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• Schulz, D. C., Orr, S. M. A., Johnstone, R., Devlin, M. K., 
Sheidow, T. G., and Bursztyn, L. L. C. D. (2021). The many
faces of ocular syphilis: case-based update on recognition, 
diagnosis, and treatment. Canadian Journal of
Ophthalmology, 56(5), 283–293.
https://doi.org/10.1016/j.jcjo.2021.01.006

• Oliver SE, Aubin M, Atwell L, et al. Ocular Syphilis — Eight 
Jurisdictions, United States, 2014–2015. MMWR Morb
Mortal Wkly Rep 2016;65:1185–1188. 
DOI: http://dx.doi.org/10.15585/mmwr.mm6543a2externa
l icon.

https://doi.org/10.1016/j.jcjo.2021.01.006
http://dx.doi.org/10.15585/mmwr.mm6543a2
http://dx.doi.org/10.15585/mmwr.mm6543a2


20

Characteristic No. (%)

Total 388 (100.0)

Male 362 (93.3)

Known MSM (among 362 males) 249 (68.8)

HIV-positive 198 (51.0)

Table 2. Demographic characteristics of patients with 
suspected ocular syphilis

Ocular Syphilis — Eight Jurisdictions, United States, 2014–2015. 
MMWR Morb Mortal Wkly Report



Table 1. Clinical characteristics,laboratory results and diagnoses for syphilis and ocular 
manifestation
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Ocular Syphilis — Eight Jurisdictions,United States, 2014–2015.
MMWR Morb Mortal Wkly Report

Characteristic No. (%)

Total 388 (100.0)

Stage of syphilis

Primary 8 (2.1)

Secondary 101 (26.0)

Early latent 79 (20.4)

Late or latent of unknown duration 193 (49.7)

Unknown 7 (1.8)

Additional symptoms of
neurosyphilis

87 (22.4)
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CSF analysis performed 188 (48.5)

CSF VDRL (among 174 with a documented result)

Reactive 122 (70.1)

Nonreactive 52 (29.9)

Ocular Syphilis — Eight Jurisdictions, UnitedStates, 2014–
2015. MMWR Morb Mortal Wkly Report

Severe outcomes, including blindness, occur in both 
HIV-positive and HIV-negative patients.
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The many faces of ocular syphilis: 
case-
based update on recognition, diagnosi
s, and treatment

1/32 3

1/64 5

1/128 6

1/256 5

1/512 4

1/1024 1

1/4096 1

Valors RPR 26 casos

6 casos co-infecció VIH

5 dones

3 HSD
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The many faces of ocular syphilis: case-
based update on recognition, diagnosis, 
and treatment.

Uveitis: 

PANUVEITIS

Retinitis

Placoide

corioretinitis

Gumma

Vasculitis
Neuritis

òptica

Desprendiment

de retina
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The many faces of ocular syphilis: case-
based update on recognition, diagnosis, 
and treatment.

Cal millorar per part d´oftalmologia

l´anamnesis relacionada amb la salud

sexual.

Cal incloure serologies en l´estudi de 

uveitis de presentació atípica i també 

afectació del nervi òptic.
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• Cerebrospinal fluid testing can be performed for 
treponemal and nontreponemal antibodies, although this 
is not necessary in cases of ocular syphilis as the 
diagnosis of neurosyphilis can be made by ophthalmologic 
findings in concert with blood serology.

The many faces of ocular syphilis: 
case-
based update on recognition, diagnos
is, and treatment.

'''?'??



Fem PL amb afectació
ocular?

▪ PL no és necessària si: (casi el 40%seria normal):

▫ Signes i símptomes oculars aïllats
▫ Resultats serològics positius.
▫ Anomalies oculars confirmades en 

l'examen

▪ PL es pot considerar si:
▫ símptomes oculars i resultats

serològics positius en aquells que no
presenten troballes oculars a l'examen.
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RT Journal Article A1 Tuddenham, Susan A1 Ghanem, Khalil G T1 Management of Adult Syphilis: 
Key Questions to Inform the 2021 Centers for Disease Control and Prevention Sexually
Transmitted Infections Treatment Guidelines JF Clinical Infectious Diseases JO Clin Infect Dis
YR 2022 DO 10.1093/cid/ciac060 VO 74 IS Supplement_2 SP S127 OP S133 SN 1058-4838



Circuït PL
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• Si en 6/12 mesos de seguiment no 
hi ha un descens dels títols o 
hi ha un increment de dos dilucions SENS
E CRITERIS DE REINFECCIÓ: ESTA 
INDICAT PUNCIÓ LUMBAR.



▪ La sífilis pot afectar el SNC fins en un 40% dels casos.

▪ L´afectació oftàlmica ( i òtica) és una entitat diferent a la 

neurosífilis, tot i que poden coincidir.

▪ L´afectació oftàlmica pot aparèixer en qualsevol etapa de 

la sífilis.

▪ La PL pot no ser necessària

▪ Uveitis : Patró frequent, però no patognomònic 

(Corioretinits placoide post)

▪ El tractament és igual que en la neurosífilis: Endovenós.
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Tractament

30

For primary and secondary syphilis in nonpregnant adults, including 

HIV- infected adults:

• Penicillin G benzathine, 2.4 million units in a single IM dose

• Doxycycline, 100 mg orally twice a day for 14 days (first alternative)

• Ceftriaxone, 1–2 g daily, IM or IV, for 10–14 days (second alternative)

For latent syphilis in nonpregnant adults, including HIV-infected adults:

• Early latent: penicillin G benzathine, 2.4 million units in a single IM dose

• Late latent: penicillin G benzathine, 7.2 million units total, administered in 

3 IM doses of 2.4 million units each at 1-week intervals

• Doxycycline, 100 mg orally twice a day for 28 days (alternative)

Ghanem KG, Ram S, Rice PA. The Modern Epidemic of Syphilis. N Engl J Med. 2020 Feb 27;382(9):845-854. doi: 10.1056/NEJMra1901593. 

PMID: 32101666.



Tractament
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For late syphilis (gummas and cardiovascular manifestations) but not neuro-

syphilis:

• Penicillin G benzathine, 7.2 million units total, administered in 3 IM doses 

of 2.4 million units each at 1-wk intervals

For neurosyphilis and ocular syphilis:

• Aqueous crystalline penicillin G, 18–24 million units per day, administered 

in IV doses of 3–4 million units every 4 hr or as a continuous infusion, for 

10–14 days

• Penicillin G procaine, 2.4 million units in a single IM dose daily, plus pro-

benecid, 500 mg administered orally four times a day, both for 10–14 days 

(alternative)

Ghanem KG, Ram S, Rice PA. The Modern Epidemic of Syphilis. N Engl J Med. 2020 Feb 27;382(9):845-854. doi: 10.1056/NEJMra1901593. 

PMID: 32101666.



Tractament
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For primary and secondary syphilis in pregnancy:

• Penicillin G benzathine, 2.4 million units in a single IM dose

For latent syphilis in pregnancy:

• Early latent: penicillin G benzathine, 2.4 million units in a single IM dose

• Late latent: penicillin G benzathine, 7.2 million units total, administered in 

3 IM doses of 2.4 million units each at 1-wk intervals

Ghanem KG, Ram S, Rice PA. The Modern Epidemic of Syphilis. N Engl J Med. 2020 Feb 27;382(9):845-854. doi: 10.1056/NEJMra1901593. 

PMID: 32101666.



Tractament

▪ Estudi de contactes

▪ Cribatge de les altres ITS / VIH

▪ Repòs sexual

▪ Declaració obligatòria
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Limitacions del tractament de la sífilis
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▪ No hi ha vacuna

▪ La penicil·lina és eficaç, però té limitacions

▫ Al·lèrgia (10%) : 1% ?

▫ 2a línia doxiciclina / ceftriaxona, però no per embarassades

▫ Baixa penetració a SNC (40% casos pot afectar a SNC)

▫ Desabastiment mundial, necessitat d’injecció

▪ El 2019 vam començar un projecte per trobar alternatives a la 
penicil·lina: el Trep-AB



Projecte Trep-AB
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▪ Fons europeus

▪ Col·laboració amb la U. de Washington

▪ Objectiu global: identificar tractaments orals alternatius a la penicil·lina

▪ Metodologia:

1. Cultiu cel·lular per identificar fàrmacs 

2. Model animal, avaluem la curació d’úlceres en conills

3. Estudis en humans en Sífilis (Europa) i Pian (Papua Nova Guinea)



▪ DERIVAR CASOS DE 
SOSPITA DE SÍFILIS PRECOÇ
( PRIMÀRIA, SECUNDÀRIA, 
LATENT PRECOÇ)

▪ XANCRE/ ULCERA 
GENITALS/ CONDILOMES 
PLANS GENITALS/ LESIONS 
MUCOSA ORAL

▪ RASH

▪ SEROLOGIA POSITIVA EN 
ÚLTIM ANY

36

amendoza@lluita.org
smunoz@lluita.org

mailto:amendoza@lluita.org
mailto:smunoz@lluita.org


Gràcies
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Incidència al món

43

https://edition.cnn.com/2023/10/03/health/syphilis-bicillin-std-clinics/index.html

https://www.theguardian.com/us-news/2023/feb/12/mississippi-

alarming-rise-newborns-syphilis 

https://www.bbc.com/future/article/2023070

6-the-troubling-rise-in-congenital-syphilis
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PROVES TREPONÈMIQUES

FALSOS POSITIUS FALSOS NEGATIUS

• Infeccions com: Mononucleosis, 

Lepra, Borreliosi, Leptospirosi, VIH

• Malalties del col·lagen

• Anèmia hemolítica autoimmune

• Addictes a drogues per via 

parenteral

• Malalties periodontals

• Període finestra

•

• Tractament antibiòtic

•

• Immunodeficiències
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PROVES REAGINIQUES

FALSOS POSITIUS FALSOS NEGATIUS

• Embaràs

• Usuaris de drogues per via parenteral

• Lupus eritematós sistèmic

• Algunes infeccions com la Tuberculosi

• Pacients > 70 anys

• Període d’incubació de la infecció

• Fenomen prozona: consisteix 

una prova Reagínica falsament negativa degut 

als elevats títols d’Ac. Sobretot es dona en la 

Sífilis secundària. Té una incidència de l’1-2%, 

que es pot incrementar fins al 10% en pacients 

amb VIH.

•



Limitacions del tractament de la sífilis
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▪ No hi ha vacuna

▪ La penicil·lina és eficaç, però té limitacions

▫ Al·lèrgia (10%)

▫ 2a línia doxiciclina / ceftriaxona, però no per embarassades

▫ Baixa penetració a SNC (40% casos pot afectar a SNC) 

▫ Desabastiment mundial, necessitat d’injecció

▪ El 2019 vam començar un projecte per trobar alternatives a la 
penicil·lina: el Trep-AB



Projecte Trep-AB
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▪ Fons europeus

▪ Col·laboració amb la U. de Washington

▪ Objectiu global: identificar tractaments orals alternatius a la penicil·lina

▪ Metodologia:

1. Cultiu cel·lular per identificar fàrmacs 

2. Model animal, avaluem la curació d’úlceres en conills

3. Estudis en humans en Sífilis (Europa) i Pian (Papua Nova Guinea)



Obj. 1: resultats del cultiu cel·lular

511. Haynes AM, et al Efficacy of linezolid on Treponema pallidum, the syphilis agent: A preclinical study. EBioMedicine. 2021 Mar. 

Metodologia:

1. Sembra de treponemes

2. Cultiu amb/sense antibiòtic 
durant 7 dies

3. Extracció de DNA

4. qPCR pel gen tp0574

Resultats:



Obj. 2: resultats del model animal

521. Haynes AM, et al Efficacy of linezolid on Treponema pallidum, the syphilis agent: A preclinical study. EBioMedicine. 2021 Mar. 

Metodologia:

La inoculació de T. pallidum a la pell 
dels conills produeix una úlcera similar 
a la que es dona en humans

Tractem amb diferents antibiotics per 
avaluar les taxes de curació.

A les imatges A i B es veu la curació 
fent servir linezolid i penicil·lina. 

Control 

* *        *       *   

* 106 T. pallidum viable injection site 

Resultats:



Resultats preliminars en pian infantil

Linezolid 10d 10mg/Kg/24h: 93,5% curació clínica

Penicil·lina 96,8% curació clínica

Resultats preliminars en sífilis

Linezolid 5d 600mg/24h: 70,4% curació clínica

Linezolid 10d 600mg/12h: 100% curació clínica

Penicil·lina 100% curació clínica

Obj. 3: resultats preliminars 
d’estudis en humans

53



Assaig clínic Trep-AB

Disseny:

▪ Multicèntric

▪ Aleatoritzat (1:1), obert

Centres participants

▪ Hospital Germans Trias i Pujol, Badalona

▪ Drassanes-Vall d'Hebron, Barcelona

▪ Hospital Clínic, Barcelona 

▪ BCN-Checkpoint, Barcelona

▪ Hospital 12 de octubre, Madrid (inici Gener 2024)

▪ Mortimer Market Centre, London (inici Gener 2024)

• Adult 

• Sífilis primària, 

secundaria o latent 

precoç

N=165

Linezolid Oral

600mg / 12h x 10 dies

Penicil·lina intramuscular 

Una injecció de 2.4 MIU 

1:1

Centres que participaran

▪ 4 centres més a Londres

▪ Centres reclutadors de 
primària

Número de pacients:

• 49 (febrer 2024)



Antibiòtic alternatiu: Linezolid

55

▪ Antibiòtic indicat per la pneumònia i certes infeccions de la pell o teixit 
subcutani.

▪ Oral i amb bona penetració a SNC

▪ S’ha trobat eficaç contra Treponema en estudis in vitro i en animals.1

▪ En humans

▫ Estudis actiu en sífilis (Treponema pallidum) a 
Barcelona/Madrid/Londres.

▫ Estudi actiu en pian infantil (Treponema pertenue) a 
Papua Nova Guinea.

1. Haynes AM, et al Efficacy of linezolid on Treponema pallidum, the syphilis agent: A preclinical study. EBioMedicine. 2021 Mar. 
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