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Erros diagnostico e
terapéutico em neurossifilis:

uma analise de dez anos

Diagnostic and therapeutic errors in
neurosyphilis: an analysis of ten years

Raimundo Pereira da Silva Neto™

4 2\
Resumo

Obyjetivo: Analisar os erros do processo diagndstico, identificagio da forma clinica e tratamento dos pacientes com nenrossifilis. Método:
Foram estudados 10 pacientes com neurossifilis e observados os diagndsticos de alta, incluindo a forma clinica, intaerpretagao dos exames

laboratoriais solicitados e condutas terapénticas ntilizadas. Os erros foram classificados em “maior”, “menor” e “incoeréncia”. Resultados: Nao

houve associagio entre diagndstico ¢ tratamento corretos (x° . =0,03; gL=1; p = 0,8630) ¢ o coeficiente de concordincia foi péssimo
(k= 0,19; 2=1,04,; p=0,1503). A associacao entre forma clinica e tratamento também mostrou concordancia péssima (k=0,19; z=1,04;
Pp=0,8630), ¢ baixa acurdcia (sensibilidade = 28,6%; especificidade = 100,0%; valor preditivo positivo = 100,0%; valor preditivo negativo =
37,5%). Os intervalos de confianca para os erros foram: erro maior de diagndstico (8,3% a 62,3%); erro maior de tratamento
(29,1% a 85,8%); incoeréncia de tratamento (3,5% a 52,0%); erro neenor de forma clinica (8,3% a 62,3%). Conclusao: Os erros mais comuns

Jforam a incerteza diagndstica, a falta de definicao da forma clinica e o tempo de tratamento.

Palavras-chave: neurossifilis, diagndstico, tratamento.

Abstract

Obyjective: To analyze the diagnostic errors and to identify the clinic form and treatment in patients with nenrosyphilis. Method: Ten
patients with neurosyphilis were studied. Discharge diagnosis was observed, including the clinic form, interpretation of the laboratory results
and the treatment. The errors were classified in “major”, “minor” and “incoberence”. Results: There was not association between correct
diagnosis and treatment (x° . =0.03; g..=1; p = 0.8630), and the concordance coefficient was very low (k = 0.19; 3=1.04; p=0.1503).
Association between clinical form and treatment also showed vary low concordance (£=0.19; 3=1.04; p=0.8630) and low accuracy
(sensitivity=28.6%; specificity=100.0%; positive predictive value=100.0%, negative predictive value=37.5%). The confidence intervals for
errors were: major error of diagnosis (8.3% a 62.3%); major error of treatment (29.1% to 85.8%); incoberence of treatment (3.5% to
52.0%); minor error of clinical form (8.3% to 62.3%). Conclusion: The most frequent errors were diagnostic uncertainty, indefinite clinical
Sorm and time of treatment.
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Introducao

A neurossifilis (NS) é a infeccao do cérebro, das
meninges ou da medula pelo Treponena pallidum e esta
presente em 15 a 20% dos casos de sifilis terciaria. Tem
uma definicio clinica quando apresenta trés achados:
(1) uma sindrome compativel com NS; (2) um titulo
sangiifneo anormal do anticorpo contra o treponema e
(3) um teste de anticorpo nioltreponérnico positivo no
liquor cefalorraquiano (LCR) .

E conhecida h4 aproximadamente 100 anos, tendo
sido a forma parética o primeiro “distarbio mental” para
o qual se encontrou uma patologia cerebral especifica’.

Sua incidéncia diminuiu depois do advento da
penicilina, mas houve um aumento a partir do
isolamento do virus da sindrome de imunodeficiéncia
adquitida - acguired immnnodeficiency syndrome (AIDS)".

A NS se apresenta sob duas formas clinicas: assinto-

st . s, 34 . L.
matica ou sintomatica™. A forma sintomatica pode ser
56,7,8 9,10,11,12

meningea™”"*, meningovascular (encefalica ou
13,14,15 : ze: A 16,17,18
medular ") ou parenquimatosa (tabética """, ou
. Q
paretlca“’zo’m’zz’ﬁ).

Existe um consenso no tratamento especifico da sifilis
e NS, sendo a penicilina a droga de eleigio™.

Método

Foram identificados 10 pacientes com idade variando
de 19 a 50 anos (33,7£10,9), internados no Setor de
Neurologia do Hospital da Restauracio — Recife /
Brasil, no periodo de 1° de janeiro de 1990 a 31 de
dezembro de 1999 e que tiveram alta hospitalar com o
diagnostico de NS.

A partir dos dados obtidos nos prontuarios destes
pacientes, foram analisados trés pardmetros basicos:
dados do exame neurolégico — para a determinagio
da forma clinica da doenca; exames laboratotiais séricos
e liquoricos — para confirmacio diagndstica e o tempo
de tratamento instituido.

Determinou-se trés tipos de erros, baseados nas
variaveis: (1) diagndstico a alta; (2) identificacao de forma
clinica e (3) tratamento. Os erros foram classificados
em MAIOR (diagnéstico e/ou tratamento incottetos)
e MENOR (forma clinica nao identificada). Chamou-
se de INCOERENCIA quando nio se diagnosticou
NS e mesmo assim instituiu-se tratamento™.

O estudo foi do tipo transversal, retrospectivo e
descritivo, cuja coleta de dados foi realizada pelo proprio
autor, com o intuito de assegurar a sua fidedignidade e
processados e analisados através do software EPI-
INFO, versao 6.04b do CDC (Centers for Disease
Control & Prevention) — Organiza¢ao Mundial de Satde.

Resultados

Os pacientes foram predominantemente homens
(60%) e média de idade de 33,7 (£ 10,9) anos. Eles foram
analisados sob trés aspectos (exames neuroldgicos e
complementares e tempo de tratamento realizado). Estes
aspectos foram agrupados na Tabela 1 (A e B).

A analise estatistica da relacdo entre diagndstico e
tratamento (Tabela 2), identificou que nao houve
associacdo entre diagndstico correto e tratamento
correto (1 vues=0,03; gl.=1; p = 0,8630), o coeficiente
de concordancia foi péssimo (k = 0,19; z=1,04;
p=0,1503), ou seja, houve baixa capacidade de
diagnosticar corretamente e, mesmo com diagndstico
correto, baixa capacidade de tratar corretamente,
configurando dois erros médicos.

A partir dos dados, considerou-se baixos a
sensibilidade (28,6%) e o valor preditivo negativo (37,5%).

A andlise da associacdo entre forma clinica e
tratamento (Tabela 3), mostrou concordancia péssima
(k=0,19; z=1,04; p=0,8630), confirmada pela baixa
acuracia (sensibilidade = 28,6%; especificidade =
100,0%; valor preditivo positivo = 100,0%; valor
preditivo negativo = 37,5%).

Em virtude de o risco relativo ter sido igual para as
associacoes diagndstico/tratamento e forma clinica/
tratamento, com cifra de 1,60 (0,94 < RR < 2,74), cuja
fracdo de erro atribuivel, quer ao diagnéstico, quer ao
tratamento, igual a 62,5%, portanto muito elevado,
quando se toma por pardmetro o valor teorico esperado
de 36,5%, identificou-se haver trés variaveis de erro no
processo diagnéstico a alta — identificacio de forma
clinica — tratamento (Quadro 1).

Associando-se a classificacdo dos erros (Quadro 1)
a0s dados das Tabelas 2 e 3, foram identificados os
erros cometidos em cada caso, cuja distribuicio esta
mostrada no Graifico 1, e foi identificado o tratamento

como o processo onde ocorreu o maior nimero de
erros.
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Tabela 1A. Exames neurolégicos e laboratoriais, diagnéstico, forma clinica e tratamento em pacientes com neurossifilis.

Erros diagndstico e lerapéutico em neurossifilis: uma andlise de dez anos

Aspectos Dados Pacientes
1 2 3 4 5
Clinicos Neurologico Anormal Anomal Anormal Anormal Anormal
VDRL Nio reativo Reativo Reativo Reativo Reativo
Séricos
FTA-Abs Nio realizado Nio realizado Nio realizado Nio realizado Nao realizad o
Citol ogia (céulas/mm’) 2 256 9 3 Nio realizado
Protein orraquia (mg/dl) 44 350 92 46 Niaorealizado
VDRL Nio reativo Nio reativo Reativo Nio reativo Niaorealizado
Liquor FTA-Abs Reativo Reativo Nio realizado Nio realizado Nio realizado
MHA-TP Reativo Reativo Reativo Reativo Néorealizado
EIE Nio realizado Nio realizado Reativo Reativo Nio realizad o
HIV Reativo Nao reativo Reativo Nio reativo Niorealizado
Diagn éstico NS possivel NS certeza NS certeza NS certeza Inconclusivo
Diagnéstico e Forma clinica MVE Nio informa MVE MVM Nio informa
Tratamento
Tratamento (dias) Néo realizado 18 10 15 Nio realizad o
Diagn éstico Correto Correto — Omitido Correto Correto Incorreto
Resultad os
Tratamento Incorreto Incorreto Correto Incorreto Incorreto
Legenda: MVE = meningovascular encefalico; MVM = meningovascular medular.
Tabela 1B. Exames neurolégicos e laboratoriais, diagnéstico, forma clinica e tratamento em pacientes com neurossffilis.
Pacient
Aspetos Dados acientes
6 7 8 9 10
Clinicos Neuroldgico Anormal Anomal Anormal Anomal Anormal
VDRL Reativo Reativo Reativo Reativo Reativo
Sérico
FTA-Abs Nao realizado Néo realizado Reativo Reativo Reativo
Citol ogia (células/mms) 4 Nio realizado 3 2 149
Proteinorraquia (mg/dl) Normal Néo realizado Normal 96 48
VDRL Nao reativo Nio realizado Nio reativo Niéo reativo Reativo
Liquor FTA-Abs Nio realizado Nio realizado Nio realizado Reativo Nio realizado
MHA-TP Reativo Nio realizado Nio reativo Reativo Reativo
EIE Reativo Nio realizado Nio reativo Nio realizado Reativo
HIV Naéo realizado Néo realizado Nio reativo Nio reativo Niéo reativo
Diagn 6stico NS possivel Inconclusivo Nio éNS NS certeza NS certeza
Diagnéstico e Forma clinica MVE Nio informa MVE MVM PP
Tratamento
Tratamento (dias) 14 6 13 30 21
Diagn 6stico Correto Incorreto Incorreto Correto Correto
Resultados
Tratamento Correto Incorreto Incorreto Incorreto Incorreto

Legenda: MVE = meningovascular enceflico, MVM = meningovascular medular; PP = parenquimatosa parética.
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Tabela 2. Associagdo entre diagndstico e tratamento realizado em
pacientes com neurossifilis.

Tratamento Diagnéstico Total
Correto Incorreto

Correto 2 —

Incorreto 5 3 8

Total 7 3 10

Tabela 3. Associacao entre tratamento realizado e formas clinicas
de neurossifilis.

Tratamento Forma clinica Total
Adequada Inadequada

Cotreto 2

Incorreto 5 3 8

Total 7 3 10

Grafico 1. Distribuicao dos erros do processo diagnéstico
a alta — forma clinica — tratamento dos pacientes com neurossifilis.

DIAGNOSTICO
Ocorreto Merro maior

TRATAMENTO

FORMA CLINICA

Oerro menor Flincoeréncia

Quadro 1. Classificagio dos erros do processo diagnéstico — identificacdo de forma clinica — tratamento, em pacientes com neurossifilis.

Exames complementares Diagndstico a alta Tratamento Forma Clinica | Tipos de Erros
Trata Informa Nenhum
10 a 14 dias
Nio Informa 1 Menor
Preenchem os critérios diagnisticos para Erm‘Mcnur -
neurossifilis NS Informa 1 Maior
Nio trata
“Erro Maior” Nao Informa 1 Maior e
Erro Menor 1 Menor
Trata Informa 2 Maiores e
“Erro Maior” Erro Menor 1 Menor
. - . o Nio informa 2 Maiores e
Nio preenchem os critérios diagndsticos para NS
e 2 : Erro Menor 1 Menor
neurossifilis ou nio foram realizados “Erro Maior” -
Nao Trata 1 Maior
“Incoeréncia” Informa il
I Incoeréncia e
Erro Menor
1 Menor

NOTA: Areas em cinza = processo correto; Areas em branco = erros das varidveis do processo.

A partir das incidéncias de erros maiores e menores
detectados neste estudo, estimaram-se os intervalos de
confianca: erro maior de diagnéstico (8,3% a 62,3%);
erro maior de tratamento (29,1% a 85,8%); incoeréncia
de tratamento (3,5% a 52,0%); erro menor de forma
clinica (8,3% a 62,3%).

Discussao

A partir da andlise da Tabela 1 (A e B), os dados
dos 10 pacientes foram divididos em trés grupos™:

Grupo 1 - Diagnéstico e tratamento corretos
(pacientes 3 ¢ 0):

Em todos esses pacientes a positividade do VDRL
sérico nos fez pensar em sifilis, apesar de nio ter sido

38

realizada a titulagdo, que serviria para distingdo de
falso-positivo que requer a confirmag¢do com o teste
FTA-Abs'. A nio realizacio deste exame dificultou a
conclusdo do diagnéstico. Na hipétese de ter sido
negativo, com certeza o excluiria, enquanto que sua
positividade confirmaria sifilis em atividade ou memoria
imunoldgica.

No paciente 6, a possibilidade de meméria
imunologica sérica, associaram-se normalidade da
celularidade e da proteinorraquia, negatividade do
VDRL. Mesmo assim, por haver diagnéstico presuntivo
de sifilis, sinais e sintomas neurologicos presentes e
positividade dos testes treponémicos, se pode
considerar como NS presumida. Tal duvida seria
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esclarecida se os titulos de FT'A-Abs liquéricos fossem
maiores que os séricos, contudo, a informacao do
diagnostico de NS no prontudrio, pode ser classificada
como correta.

Foram os achados liquéricos, associados as alteragoes
do exame neurolégico, que nos permitiram concluir
por NS no paciente 3. Sua associagdo com HIV apenas
confirmou a mesma via de transmissio.

Esses dois pacientes foram tratados corretamente
com penicilina cristalina e no periodo de 10 a 14 dias,
tempo recomendado por muitos autores*'%*,

Grupo 2 — Diagnéstico correto e tratamento
incorreto (pacientes 1, 2, 4,9 e 10):

Em quatro desses cinco paciente, o diagnostico de
certeza foi firmado pela associacio de dados clinicos
neurolégicos e laboratoriais, quais sejam: negatividade
do VDRI, presente em todos esses paciente, com
excecio do paciente 10, devido a sua baixa sensibilidade
liquorica, fato corroborado por muitos autores ou pelo
fendmeno prozona; positividade dos testes
treponémicos; presenca de acentuada pleocitose no
paciente 2 e hiperproteinorraquia em todos; alteracdo
do exame neurolégico. No paciente 1, poder-se-ia
aventar a probabilidade diagnéstica devida a associagao
com HIV positivo, gerando davida, pois tais alteracoes
poderiam ser ocasionadas pelo préprio HIV.

Em relacao ao tratamento, identificamos erros nos
paciente 2, 4, 9 e 10, pois, apesar de terem utilizado
penicilina cristalina, o fizeram por tempo superior a 14
dias. A duracao ideal do tratamento da NS com
penicilina € incerta, embora varios autores refiram que
o tempo minimo deva ser de 10 dias, porém nao
superior a 14 dias, uma vez que nio estd claro que
duracdes de tratamento mais prolongadas alterem o
resultado clinico.

No paciente 1, que teve diagnostico possivel de NS
associado ao HIV, nio se realizou tratamento,
constituindo um erro de negligéncia médica, pois,
segundo as recomenda¢oes do CDC, todo paciente
com sifilis e HIV positivo deve ser tratado como NS.

Grupo 3 — Diagnoéstico e tratamento incorretos
(pacientes 5, 7 e 8):

Os pacientes 5 e 7 que tiveram suspeita laboratorial
de sifilis pela positividade do VDRL sérico, nio
realizaram o teste FTA-Abs para confirmacio
diagnostica e, no estudo do LCR, apenas a citologia e a
bioquimica foram analisadas e identificadas como
normais. Apesar do diagnostico presuntivo de sifilis e
do exame neuroldgico alterado, ndo se pesquisaram os

Erros diagndstico e lerapéutico em neurossifilis: uma andlise de dez anos

anticorpos treponémicos e nao treponémicos e, mesmo
assim, foram considerados como portadores de NS.
O diagnostico ¢ inconclusivo pela falta de exames
confirmatorios.

Foram cometidos dois erros ao se realizar
tratamento no paciente 7, primeiro porque nio havia
indicagdo ja que o diagnéstico nao fora confirmado e
segundo, por se fazer num tempo inferior ao
preconizado. No paciente 5, o erro foi denominado de
incoeréncia, pois nio havia conclusio diagndstica, mas
foi firmado diagnéstico a alta de NS e nao houve
tratamento.

A reatividade sérica dos testes VDRL e FTA-Abs,
no paciente 8, confirmou o diagnéstico de sifilis, porém,
mesmo na presenca de um liquor totalmente normal
afastando a possibilidade de NS, este paciente foi
tratado, constituindo um erro.

Nio existiu o grupo com diagndstico incorreto e
tratamento correto.

Em conclusio, os resultados do presente estudo
indicam que a NS ainda ¢ subdiagnosticada e que a
incidéncia de erro de diagndstico continuara aumentando.
Podemos afirmar que nio ha duvidas por parte dos
neurologistas quanto a escolha da droga, no entanto, os
erros cometidos sdo conseqlientes da inconsisténcia
diagnostica e da duragdo do tratamento.
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