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Análisis del diagnóstico serológico de  la sífilis:
una propuesta de  mejora

Analysis of the serological diagnosis of  syphilis: a proposal for

improvement

Las técnicas serológicas constituyen el patrón oro para el diag-
nóstico de la sífilis, siendo el algoritmo reverso el más  ampliamente
utilizado. Este consta de una prueba treponémica de cribado
automatizada, seguido de una segunda prueba treponémica confir-
matoria y una tercera prueba no treponémica. Sin embargo, desde
su publicación a  inicios de la década de los 2000, este algoritmo ha
sufrido escasas modificaciones1,2.  Actualmente, son numerosos los
estudios que señalan la utilidad del índice proporcionado por las
plataformas de cribado, de cara a predecir pacientes infectados que
no requieren pruebas confirmatorias adicionales, así como posibles
falsos positivos3.  No obstante, este índice debe ser validado para
cada una de las plataformas diagnósticas de cribado, de cara a  su
aplicación en la práctica clínica diaria.

Por todo lo expuesto, nos propusimos evaluar la relación entre
el valor del índice, expresado como señal/cut off (S/CO), de mues-
tras reactivas para el ensayo SyphilisTP Alinity (Abbott Diagnostics,
Abott Park, IL) fundamentado en enzimoinmunoensayo de micro-
partículas quimioluminiscentes (CMIA), con el resultado de una
segunda prueba treponémica confirmatoria. En nuestro conoci-
miento, esta es la  primera evaluación de estas características
realizada con el  ensayo SyphilisTP Alinity.

Para ello, estudiamos muestras positivas de suero para el ensayo
SyphilisTP procesadas en dos hospitales de tercer nivel, correspon-
dientes a  las dos áreas sanitarias de Valladolid, durante un período
de dos años (enero 2022-enero 2024). Se consideró positiva una
muestra con un valor índice ≥ 1 S/CO. En función del centro de
procesamiento, las técnicas treponémicas confirmatorias disponi-
bles durante el período de estudio fueron INNO-LIA-Syphilis Score
(Fujirebio, Gent, Bélgica) o TPHA (Master Labor SL, Madrid, España).
Consideramos un verdadero positivo (VP) a  pacientes con Syphi-
lisTP positivo y prueba confirmatoria positiva, y un falso positivo
(FP) pacientes con un SyphilisTP positivo y prueba confirmato-
ria negativa o  indeterminada, confirmado con un segundo suero.
Excluimos aquellos pacientes con SyphilisTP positivo y  prueba con-
firmatoria negativa, en las  que no se analizó un segundo suero. Las
variables cuantitativas continuas se  describieron con la  mediana
y el rango intercuartílico (RIC). La relación entre el valor S/CO del
ensayo SyphilisTP y el resultado de las  pruebas confirmatorias de
cribado se  evaluó mediante curvas ROC. Las diferencias estadísticas
se evaluaron mediante el test U  Mann-Whitney (p <  0,05).

Se incluyeron 1676 muestras positivas para el ensayo Syphi-
lisTP, correspondientes a  832 pacientes. La mediana de edad fue de
43 años (RIC:33-56) y el 76% fueron varones. Las técnicas confir-
matorias empleadas fueron INNO-LIA-Syphilis Score en un 42,9%
de las ocasiones, y TPHA en un 57,1%. Se diagnosticaron un total de
776 (93,3%) pacientes como VP y 56 (6,7%) como FP. La mediana del
índice para los VP fue de 17 S/CO (RIC:11-20,6) mientras que para
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Figura 1. Curva ROC para los valores S/CO de muestras positivas para el  ensayo
Syphilis TP Alinity y resultados de pruebas confirmatorias. Se señala el valor 10,37
S/CO. El área bajo la curva ROC es de 0,967 (IC 95%: 0,957-0,976; p < 0,001).

los FP fue de 2,4 S/CO (RIC:1,6-2,9) (p <  0,001). El análisis ROC reveló
que el 100% de los pacientes con un índice en  la prueba de cribado
superior a 10,37 S/CO fueron VP, por lo que no hubiese sido necesa-
rio realizar pruebas confirmatorias y,  teniendo en  cuenta el precio
de estas técnicas (20,57 euros INNO-LIA-Syphilis Score y  2,05 euros
la TPHA), hubiese supuesto un ahorro de 11.993,70 euros en nues-
tro período de estudio (fig. 1). Por otra parte, de cara a  disminuir el
porcentaje de FP, el análisis ROC arrojó un punto de corte óptimo
de 5,88 S/CO (Indice Youden = 0,863), el cual reduciría los FP en un
97,2% manteniendo un 89% de sensibilidad.

Los resultados expuestos son consistentes con los obtenidos
por Demir Ç uha M,  et al.4 y  Dai S, et al.,5 que  en  sendos estudios
utilizando la plataforma Architect (Abbott Diagnostic), también
fundamentado en CMIA, obtuvieron un valor índice de 10,47 y
de 9,9 S/CO respectivamente, por encima del cual el 100% de las
muestras fueron VP, resaltando la  reproducibilidad y robustez del
valor obtenido en nuestro estudio. En contraste con estos resul-
tados, Serhir B,  et al.,6 en  un estudio multicéntrico desarrollado
en Canadá empleando la  plataforma Architect, obtuvieron un valor
de 16,4 S/CO por encima del cual no sería necesaria una prueba
confirmatoria.

En base a los resultados expuestos, podemos concluir que el
aumento del punto de corte del ensayo SyphilisTP conllevaría una
disminución de la  sensibilidad inapropiada para una prueba de cri-
bado. Por otra parte, sería interesante establecer puntos de corte

(S/CO) definidos por encima de los cuales no fuese necesario realizar
pruebas confirmatorias, lo que permitiría un ahorro de costes y  una
optimización de las  pruebas diagnósticas. No obstante, actualmente
no disponemos de puntos de corte universales que nos permitan
estandarizar estas técnicas. Para ello, en primer lugar, sería necesa-
rio validar estos cut off para cada una de las diferentes plataformas
diagnósticas de cribado. En segundo lugar, se debería individuali-
zar cada caso, teniendo en cuenta las  características particulares de
cada paciente que pueden interferir con este tipo de técnicas7, así
como la  prevalencia de la  infección en las distintas poblaciones. Por
último, y hasta obtener resultados más  concluyentes que los dispo-
nibles hasta la fecha, es fundamental ser cautelosos al  interpretar
e informar estos valores.
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