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RESUMEN

Objetivo: Evaluar la eficacia de itraconazol/secnidazol en el tratamiento de la vulvovaginitis y vaginosis.

Meétodos: Estudio multicéntrico realizado en 4 ciudades de Venezuela, incluyo 91 mujeres entre 18 y 50 aiios, que
presentaban flujo vaginal anormal. El diagnostico clinico de vaginosis bacteriana se realizo con al menos tres criterios
de Amsel y el microbiologico por los criterios de Nugent y cultivos bacteriologicos, Candida y Tricomonas. Se indico
itraconazol/secnidazol (33,3/166,6 mg) via oral. Se evalud la eficacia y los eventos adversos.

Resultados: Pretratamiento, los sintomas fueron flujo vaginal 98,9 %, prurito 54,9 %, ardor 51,6 %, dispareunia
36,3 %, disuria 23,1 %, los criterios de Amsel fueron positivos para vaginosis bacteriana en 62,6 % y los criterios
de Nugent en 29,7 %. Los cultivos pretratamiento fueron positivos para Candida albicans (39,6 %), Escherichia coli
(29,7 %) y Garderella vaginalis (22 %); hubo coinfeccion en 16,5 % de los casos y cultivos negativos en 22 %. El
tratamiento fue eficaz en mejorar los sintomas y los criterios de Amsel y Nugent (p< 0,05). Al comparar los cultivos
pre y postratamiento hubo mejoria estadisticamente significativa (p = 0,000), se observo mejoria en Candida albicans,
Gardnerella vaginalis y Streptococo agalactiae, pero no en infecciones por Escherichia coli. El 81,5 % de las pacientes
no reporto efectos adversos, entre los reportados, los mas frecuentes fileron cefalea, nauseas y pirosis.

Conclusiones: El tratamiento con itraconazol/secnidazol via oral, ofrece mejoria clinica y microbiologica en pacientes
con vaginosis y vaginitis, con buena tolerancia y adherencia al mismo
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SUMMARY

Objective: To evaluate the efficacy of itraconazole plus secnidazole in the treatment of vulvovaginitis and vaginosis.
Methods: A multicenter study performed in 4 cities in Venezuela included 91 women between 18 and 50 years old
who had abnormal vaginal discharge. The clinical diagnosis of bacterial vaginosis was performed with at least three
Amsel criteria and the microbiological criteria according to Nugent criteria and bacteriological culture, Candida and
Trichomonas. Itraconazole plus secnidazole (33.3 / 166.6 mg) was indicated orally. Efficacy and adverse events were
evaluated.

Results: Pretreatment, symptoms were vaginal discharge 98.9%, pruritus 54.9%, burning 51.6%, dyspareunia 36.3%,
dysuria 23.1%. The Amsel criteria were positive for bacterial vaginosis in 62.6% and Nugent criteria in 29.7%.
Pretreatment cultures were positive for Candida albicans (39.6%), Escherichia coli (29.7%) and Garderella vaginalis
(22%); there was coinfection in 16.5% of cases and negative cultures in 22%. The treatment was effective in improving
the symptoms and Amsel and Nugent criteria (p <0.05). Comparison between pre and post treatment cultures showed
a statistically significant improvement (p = 0.000) in Candida albicans, Gardnerella vaginalis and Streptococcus
agalactiae, but not in Escherichia coli infections. 81.5% of the patients did not report adverse effects, among those
reported, the most frequent were headache, nausea and heartburn

Conclusions: Itraconazole plus secnidazole oral treatment offers clinical and microbiological improvement in patients
with vaginosis and vaginitis, with good tolerance and compliance.

Key words: Bacterial vaginosis, Vaginal discharge, Vaginitis, Secnidazole, Itraconazole.
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El ecosistema de la vagina es un sistema complejo
y dindmico de diversos microorganismos en
diferente cantidad y relacion. La flora vaginal
normal esta constituida principalmente por especies
de lactobacilos, estos y sus productos metabolicos
son los garantes del equilibrio y proteccion del
ecosistema vaginal. Cuando existe una alteracion en
este equilibrio, se manifiesta clinicamente como una
secrecion vaginal anormal, sintoma que ocasiona
una gran molestia para la paciente, ademas, suele
acompafnarse de otros, como prurito, disuria y
dispareunia (1).

La vaginosis bacteriana (VB) y la candidiasis, han
sido reportadas como las causas mas frecuentes de
estos sintomas (1). La VB se describe como una
alteracion del equilibrio dinamico del ecosistema
vaginal, con disminucion de lactobacilos 'y
predominio de Gardnerella vaginalis, bacterias
anaerdbicas y presencia de células clave (2,3).
Dicha patologia se caracteriza clinicamente por la
presencia de pocos sintomas irritativos, ausencia
de una respuesta inflamatoria, abundante flujo con
olor fétido, pH > 4,5 y en algunas ocasiones se
presenta escozor. Otras alteraciones del ecosistema
vaginal son la vaginitis aerdbica (VA), la candidiasis
vulvovaginal (CV) y la vaginosis citolitica (VC).
La VA se caracteriza clinicamente por inflamacion
de la vagina, secrecion amarillenta y dispareunia,
consistentes con los hallazgos microscopicos de
flora cocacea grampositiva o bacilar gramnegativa
y leucocitosis vaginal ademds de disminucidén en
la cantidad de lactobacilos (3). La candidiasis
vulvovaginal se caracteriza por leucorrea blanquecina
o amarillenta, inflamacion y, por lo general, prurito
muy intenso. La VC clinicamente se asemeja a la
candidiasis, pero se diferencia de ella, por la gran
cantidad de lactobacilos activos que dafan las
células epiteliales debido a la acidez extrema y bajo
pH (4). La vaginitis por Trichomonas se caracteriza
por presentar un flujo amarillo verdoso, espumoso,
con pH>4,5 (2).

Diversos estudios han reportado la prevalencia de
las alteraciones de la flora vaginal. En pacientes
con flujo anormal, Jahic y col. (2), encontraron
diferentes = microorganismos en 96 % de los
casos y solo 4 % de los cultivos fueron normales.
Estos autores reportan VA en 51 % de las mujeres
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examinadas, Cadndida albicans en 17 %, VB en 15 %
y Trichomonas vaginalis en 13 %.

En el estudio de Gonzalez y col. (1), realizado en
Venezuela, se reportd 25 % de flora vaginal normal
y 75 % de flora vaginal alterada: VB en 25 %, VA
en 13,2 %, candidiasis 11 % y VC 25,7 %, entre las
pacientes con VB, los autores reportaron Gardnerella
vaginalis en un alto porcentaje, bien como unico
patdgeno o asociado a otras bacterias, principalmente
S. aureus y Enterococcus sp, seguido por bacilos
gramnegativos de la familia Enterobacteriaceae.

Para el diagnodstico adecuado de las pacientes con
dichas infecciones, es importante el examen clinico y
el examen directo de la secrecion vaginal tefiido con
la coloracion de Gram, el cual es una herramienta
sencilla y asequible en cualquier laboratorio clinico.
De ser posible, el estudio microbiolégico completo
debe acompaiiar la evaluacion de las pacientes, a fin
de identificar el organismo causal. En este sentido,
dos métodos se han utilizado para el diagnostico
de la VB: el primero, descrito por Amsel y col.
(5), implica la presencia de al menos tres de los
siguientes criterios: flujo homogéneo; pH vaginal
mayor de 4,5; olor a pescado después de la adicion
de KOH al 10 % al flujo (prueba de aminas positivo)
y presencia de células clave en la evaluacion
microscopica de extendidos preparados con solucion
salina. El segundo método, la coloracion de Gram
del extendido de la secrecion, de acuerdo con Nugent
y col. (6), involucra la cuantificaciéon microscopica
de diferentes morfotipos bacterianos, estableciendo
una puntuacion de 0 a 10, siendo indicativa de VB
cuando es igual o mayor a 7 (7, 8).

Una vez establecido el diagnostico, se debe iniciar
el tratamiento y se debe tratar concomitantemente
a la pareja, cuando esté indicado (2,3). En muchas
ocasiones no es posible realizar los estudios
microbiolégicos, en estos casos el tratamiento
sindromatico de la secrecidon vaginal anormal, con
medicamentos eficaces en infecciones mixtas, puede
representar una alternativa valida (9).

La asociacion de parasitos, bacterias y hongos en las

vulvo-vaginitis, crea la necesidad de un tratamiento
combinado para estos patogenos.
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TRATAMIENTO DE LA VAGINOSIS Y VAGINITIS:
EFICACIA DE LA COMBINACION ITRACONAZOL / SECNIDAZOL VIA ORAL.

Diversos estudios han reportado la eficacia de los
efectos antimicoéticos del itraconazol y del secnidazol
sobre las bacterias gram negativas y protozoarios,
con una rapida remision de la enfermedad y menor
duracion del tratamiento (10 — 12).

La presente investigacion tuvo como objetivo evaluar
la respuesta al tratamiento con una combinacién de
itraconazol y secnidazol (Fungosec®), en un grupo
de mujeres con diagndstico de vulvovaginitis y
vaginosis, en el periodo noviembre 2015 y abril
2016.

METODOS

Se realizd un estudio multicéntrico en 4 ciudades
de Venezuela: Caracas, Maracaibo, Barquisimeto y
Mérida, en centros publicos y privados, que incluyo
109 pacientes que cumplieron los siguientes criterios
de inclusion y firmaron el consentimiento informado:

* Mujeres mayores de 18 afios y menores de 50
afos.

* Pacientes que acudan a la consulta de ginecologia
y refieran flujo vaginal anormal, o que durante el
examen ginecoldgico se observe la presencia de
este.

*  Que acepten participar en el estudio y firmen el
consentimiento informado

Criterios de exclusion:

* Menopausicas o con falla ovarica precoz

* Embarazadas o mujeres en periodo de lactancia
* Sangrado vaginal

* Hipersensibilidad conocida al itraconazol
o secnidazol, o wusuarias de los siguientes
medicamentos, con los que puede haber
interaccion medicamentosa: terfenadina,
astemizol, cisaprida, quinidina, pimozide,
inhibidores de la HMG-COA reductasa
(simvastatina, lovastatina, atorvastatina,
rosuvastatina), triazolam y midazolam oral,
quinidina, pimozide, disulfiram, ni bebidas
alcohdlicas, por ocasionar intolerancia;
fenobarbital, litio, rifampicina, ciclosporina,
inhibidores de la bomba de proton, antagonistas
H2, anticoagulantes orales, bloqueadores de los
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canales de calcio, digoxina, carbamazepinas,
buspirona, alfentanil, alprazolam, midazolam IV,
rifabutina, metilprednisolona, inmunosupresores,
esteroides o quimioterapicos.

» Uso de espermicida, ducha vaginal, tratamientos
antimic6ticos o antimicrobianos por cualquier
via (oral, vaginal o parenteral), en los 10 dias
previos al ingreso al estudio.

» Pacientes positivas para virus de
inmunodeficiencia adquirida (VIH) o con
diagnostico de lupus eritematoso sistémico,
cancer en tratamiento con radioterapia, diabetes
mellitus, o cervicitis purulenta.

Procedimiento:

El diagnostico clinico de VB se realizo con al menos
tres de los criterios descritos por Amsel y col. (5).

Utilizando un espéculo estéril se tomaron muestras
de secrecion del fondo de saco vaginal, introduciendo
secuencialmente 3 hisopos estériles. El primer
hisopo se utilizd para realizar frotis de secrecion
vaginal para su tefiido con la coloracion de Gram;
el segundo hisopo se colocoé en un tubo con 1 ml
de solucion salina fisiologica estéril para el examen
directo al fresco; el tercer hisopo se colocd en el
medio de transporte y fue mantenido a temperatura
ambiente hasta la siembra en el laboratorio.

El frotis tefiido con la coloraciéon de Gram se utilizod
para valorar la flora bacteriana siguiendo los criterios
de Nugent y col. (6), basados en la presencia de los
siguientes morfotipos: bacilos de Ddderlein, bacilos
curvos gramnegativos o gramvariables y cocobacilos
gramnegativos. También se valoré la presencia y
cantidad de leucocitos polimorfonucleares (PMN), y
de hifas, seudohifas y blastoconidias.

El examen directo al fresco, se utilizé para investigar
la presencia de Trichomonas, células clave, levaduras
y leucocitos polimorfonucleares.

Una vez tomadas las muestras se prescribié a
la paciente el tratamiento con el medicamento
suministrado en forma gratuita: itraconazol,
33,3 mg y secnidazol, 166,6 mg, en capsulas para
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administraciéon oral. Se indicé la posologia: 2
capsulas cada 12 horas, junto con los alimentos
(desayuno y cena), por 3 dias.

Se citdo a la paciente a una segunda visita, a los
14 dias de iniciado el tratamiento. En esa cita se
evaluaron los sintomas, y se realiz6 nuevamente el
estudio microbioldgico completo. De igual manera
se evalud, el cumplimiento del tratamiento y la
presencia de efectos adversos.

El analisis estadistico se realizd6 mediante el paquete
SPSS 17.0; la significancia estadistica se establecio
para la prueba Chi? y el coeficiente de correlacion de
Pearson (para variables cuantitativas) con un valor
p <0,05.

RESULTADOS

La poblacion estuvo constituida por 109 pacientes,
de las cuales se excluyeron 18 que no acudieron a los
controles postratamiento, por lo que la muestra para
el analisis son 91 pacientes.

Las caracteristicas de las pacientes se presentan en
las tablas 1 y 2. La edad promedio de las pacientes
fue de 33,45 £ 9,05 afios, y la edad promedio de

Tabla 1
Caracteristicas de la poblacion. Variables cuantitativas.

Variables Rango Media DE
Edad (afios) 18-50 33,45 9,054
Edad de la menarquia

(afios) 8-17 12,56 1,500
Edad de la primera

relacion sexual (afios) 13-32 19,11 3,851
Numero de parejas en

el ultimo ano 0-7 1,41 1,135
Numero de embarazos 0-4 1,14 1,160
Numero de partos 0-3 0,36 0,753
Nuamero de abortos 0-3 0,22 0,554
Numero de cesareas 0-3 0,62 0,827
[ndice de masa

corporal (Kg/m?) 16-45 24,49 4,701
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Tabla 2
Caracteristicas de la poblacion. Variables cualitativas.

Variable Frecuencia  Porcentaje
Institucion
Publica 20 22
Privada 71 78
Nivel Socioecondémico
A 25 27,5
B 42 46,2
C 14 15,4
D 9 9,9
Sin informacion 1 1,1
Antecedente de infeccion
de transmision sexual
Si 18 19,8
Antecedentes de vaginosis
Si 59 64,8
Patologias médicas
Ninguna 90 98,9
Diabetes 1 1,1

la primera relacién sexual 19,11 + 3,85 afos. El
promedio del numero de parejas sexuales en el
ultimo afio fue 1,41 + 1,13, 72,5 % de ellas reportd
una solo pareja durante el Ultimo afio, 22 %, dos
0 mas parejas sexuales y 5,5 % no tuvieron pareja
sexual en los tltimos 12 meses. Acudieron a consulta
privada 78 % y a instituciones publicas, 22 %. El
nivel socio econdmico, evaluado por la escala de
Graffar, mostrd que 27,5 % pertenecian al estrato A
y 46,2 % al estrato B 'y 25,3 % a los estratos C y D.
Dieciocho mujeres (19,8 %) refirieron el antecedente
de enfermedad de trasmision sexual y 64,8 % dijo
haber presentado vaginosis.

Los sintomas referidos al inicio del tratamiento
fueron flujo vaginal 98,9 %, ardor 51,6 %, prurito
54,9 %, dispareunia 36,3 % y disuria 23,1 %.

Pretratamiento, los criterios de Amsel fueron
positivos para el diagnostico de vaginosis bacteriana
en 62,6 % (57 pacientes) y los criterios de Nugent en
29,7 % (27 mujeres).
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Hubo 20 cultivos pretratamiento negativos.
Los gérmenes con mayor presencia en cultivo
pretratamiento fueron Candidas en 36 pacientes
(39,6 %), de ellas 31 fueron Candida albicans
y 5 no albicans. Escherichia coli, 27 casos
(29,7 %) y Gardnerella vaginalis en 20 pacientes
(22 %). Hubo 12 casos en los que se reportaron otros
gérmenes, 1 caso cada uno, destacando Mobiluncus,
peptoestreptococo, bacteroides y anaerobios. Hubo
coinfecciones en 15 pacientes (16,5 %), en 12 casos
eran dos gérmenes, en 2 casos tres gérmenes y en 1
caso cuatro gérmenes; los resultados microbiologicos
se muestran en la Tabla 3.

Tabla 3
Distribucion de pacientes segiin
el resultado del cultivo pretratamiento

GERMEN Frecuencia Porcentaje
Negativo 20 22
Candidas 36 39,6

Escherichia coli 27 29,7
Gardnerella vaginalis 20 22
Enterococcus fecalis 5 5,5

Staphylococcus aureus 4 4,4
Klebsiella pneumonie 3 3,3
Streptococcus agalactie 3 33
Otros gérmenes 12 13,2

El 98,9 % de las pacientes cumplié con el 100 %
del tratamiento, solo una paciente cumplié menos
del 50 % de las dosis. El 81,3 % no reportd ningin
efecto adverso, y entre aquellos reportados, los mas
frecuentes fueron cefalea, nauseas y pirosis (Grafico

1.

El tratamiento fue eficaz en mejorar los sintomas de
flujo, ardor, prurito y dispareunia (Grafico 2), asi
como en los criterios de Amsel y Nugent (Grafico
3) (p<0,05).

Los resultados de los cultivos postratamiento se
presentan en la tabla 4. Hubo 45 casos negativos
(49,5 %). En 11 cultivos (12,1 %) creci6 candidas y
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Distribucion porcentual de los efectos adversos
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Grafico 3
Distribucion de pacientes segin
el diagnostico clinico y microbioldgico de vaginosis
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Tabla 4
Distribucion de pacientes segin
el resultado del cultivo postratamiento

GERMEN Frecuencia Porcentaje
Negativo 45 49,5
Candidas 11 12,1
Escherichia coli 27 29,7
Gardnerella vaginalis 1 1,1
Enterococcus fecalis 4 4.4
Staphylococcus aureus 4 4.4
Klebsiella pneumonie 1 1,1
Streptococcus agalactie 2 2,2
Otros gérmenes 1 1,1

solo en 1 (1,1 %) se cultivdo Gardnerella vaginalis.
Se mantuvo el numero de casos con Escherichia
coli en 27 (29,7 %). Al comparar los cultivos pre
y postratamiento, hubo una mejoria estadisticamente
significativa (p = 0,000) (Grafico 4), pero al evaluar
cada patdogeno individualmente, se observdé mejoria
en Candidas, Gadnerella vaginalis y Streptococo
agalactiae, pero no en infecciones por Escherichia
coli.

En el presente estudio no se encontraron correlaciones
entre la presencia de infecciones vaginales y
variables tales como: indice de masa corporal, edad
de la primera relacién sexual nimero de parejas

50

40

30

20+

10+

0- Negativo Candida  E. coli G. vaginalis  Otro

MPretratamiento Postratamiento

Gréfico 4
Distribucion de pacientes segin
el diagnostico clinico y microbiologico de vaginosis
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sexuales en el ultimo afio, uso de tampones, uso de
protectores diarios, métodos anticonceptivos, duchas
vaginales y nivel socio econdémico.

DISCUSION

Las infecciones cérvico-vaginales son comunes en
la practica clinica y constituyen uno de los motivos
de consulta mas frecuentes en mujeres en edad
reproductiva. Estas infecciones pueden llevar a
complicaciones como infertilidad, cancer del cuello
uterino y, durante la gestacion, pérdidas gestacionales
y parto pretérmino, contribuyendo a generar altos
costos en los sistemas de salud (13)

Una amplia variedad de microorganismos puede
afectar el tracto genital femenino, siendo los mas
frecuentes Candida albicans, Gardnerella vaginalis
y Trichomona vaginalis (13).

La VB es la causa de flujo vaginal y mal olor, de
mayor prevalencia entre las mujeres que acuden a
consulta, sin embargo, también se ha determinado
que, en la mayoria de las mujeres, la infeccion cursa
en forma asintomatica (7). En Estados Unidos es la
principal infeccion vaginal (14).

Las caracteristicas de las pacientes que ingresaron al
estudio muestran las caracteristicas generales de la
poblacion ginecolégica que acude a consulta por
infecciones vaginales, si bien, el tipo de disefio no
permitio6 establecer algtin factor de riesgo especifico,
porque no se incluyeron pacientes sanas. Ahmadina y
col.(15)sefialanunamayorprevalenciadeinfecciones
en habitantes de 4areas urbanas y usuarias de
dispositivo intrauterinos y en otros estudios previos,
la VB se ha asociado con los siguientes factores de
riesgo: multiples parejas sexuales, nueva pareja, no
uso de preservativos y ausencia de lactobacilos. En
la década pasada, varios estudios han presentado
evidencias sobre la contribucion de la actividad
sexual a la VB, sin embargo, es dificil catalogar a
la VB como infeccidon de transmision sexual (ITS)
sin haber identificado el agente etiologico (16).
A pesar de que no se considera una infeccion de
transmision sexual, se ha establecido que las mujeres

Rev Obstet Ginecol Venez



TRATAMIENTO DE LA VAGINOSIS Y VAGINITIS:
EFICACIA DE LA COMBINACION ITRACONAZOL / SECNIDAZOL VIA ORAL.

con VB tiene un incremento del riesgo de adquirir
infecciones de transmision sexual, por ejemplo,
VIH, N. gonorrhoeae, C. trachomatis, y herpes virus
tipo 2, lo cual convierte a la VB en un problema
de salud publica (7, 16). También tienen riesgo de
complicaciones después de cirugias ginecologicas,
complicaciones del embarazo y recurrencia de
la vaginosis (7). En este grupo de pacientes, casi
20 % reportd antecedentes de ITS y 64,8 % refirid
haber tenido un episodio anterior de vaginosis.

Se encontré que los criterios de Amsel y col. (5) fueron
positivos para el diagnodstico de vaginosis bacteriana
(VB) en 62,6 % de las pacientes, pero los criterios de
Nugent y col. (6) solo confirmaron el diagnostico en
29,7 %. Se ha establecido que la BV puede ser
diagnosticada mediante la evaluaciéon de las
manifestaciones clinicas, utilizando los criterios
de Amsel y col. (5) o a través de una coloracion
de Gram (7). La coloracién de Gram, considerada
el patron de oro entre los métodos de laboratorio
para diagnosticar vaginosis bacteriana, es usada
para determinar la concentracion relativa de
lactobacilos, bacilos y cocos Gram positivos y
Gram variables y bacilos Gram negativos curvos,
caracteristicos de las BV. Segin la CDC (7), la
deteccion de tres de los cuatro criterios de Amsel, se
correlaciona bien con los resultados de la coloracion
de Gram, sin embargo, en esta serie, solo hubo
concordancia en cerca de la mitad de los casos,
encontrandose una relacién lineal positiva con un
6=0,168 (diagnosticos clinicos 62,6 %y diagndsticos
microbiologicos 29,7 %). En 2016, Onderdonk y col.
(17), describieron que pacientes con una puntuacion
en la prueba de Nugent y col. (6) de 7 a 10 puntos, se
asocian con los criterios propuestos por Amsel y col.
(5) en menos del 50 % de los casos. La importancia de
cada uno de los criterios clinicos para el diagnostico
de VB ha sido discutida ampliamente y, a pesar de
que no todos los casos sospechosos de VB cumplen
con los criterios de Amsel y col. (5), estos criterios
continuan siendo considerados como la mejor
aproximacion al diagnostico clinico de BV, aunque
tengan baja sensibilidad en comparacion con otros
métodos basados en pruebas de laboratorio (17).
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La prevalencia de vaginosis bacteriana reportada en
la literatura varia, entre 22 % a 50 %, en mujeres
en edad reproductiva. Mundialmente, se estima que
20 % a 30 % de las mujeres en edad reproductiva,
que son evaluadas en clinicas por ITS tienen VB
y que la prevalencia puede ser tan alta como 50 %
a 60 % en poblaciones de alto riesgo (16, 18). La
prevalencia encontrada en esta investigacion, cuando
se consideraron solo los criterios clinicos, fue mas
alta, sin embargo, una vez confirmada aplicando
los criterios de Nugent, se encuentra en valores
ubicados dentro del rango descrito. En Venezuela,
previamente se ha reportado una prevalencia de
20 % a 28 % (1). Diversos estudios han reportado
infeccion vaginal por Candida entre 2,2 % a 30 %
y Trichomona vaginalis entre 0 % a 34 % (15). El
estudio de Gonzalez y col. (1), en Venezuela, reportd
en 136 pacientes, 25 % de flora vaginal normal y
75 % de flora vaginal alterada: vaginosis bacteriana
en 25 %, vaginitis aerobica en 13,2 %, candidiasis
vulvo-vaginal 11 % y vaginosis citolitica 25,7 %. Los
autores encontraron una relacion estadisticamente
significativa (p< 0,05) entre la vaginosis bacteriana
y los criterios de Amsel y los microorganismos
mas frecuentemente aislados fueron Gardnerella
vaginalis, Streptococcus grupo B, Escherichia coli'y
Staphylococcus aureus (1).

Se practicé cultivo en todos los casos antes del inicio
del tratamiento, 22 % de ellos fueron negativos.
Los gérmenes con mayor presencia en los cultivos
pretratamiento fueron Candida (C. albicans, C. no
albicans y C. ssp) en 39,6 %, Escherichia coli en
29,7 % y Gardnerella vaginalis en 22 %. Llamo la
atencion un alto numero de coinfecciones (15 casos,
16,5 %). En relacion a estos casos, el Centro de
Control de Enfermedades (CDC) ha senalado que
el cultivo de G. vaginalis no se recomienda como
recurso diagnostico porque es poco especifico
(7). Por otro lado, en la VB los lactobacilos son
reemplazados no solo por Gardnerella vaginalis,
sino también por otros anaerobios como Atopobium
vaginae, Prevotella, Veillonella, Megasphaera
y otros, los cuales son dificiles de cultivar (18).
Entre los casos catalogados como otros, se cultivod
Mobiluncus, Dbacteroides, peptoestreptococo 'y
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otros anaerobios tradicionalmente vinculados a la
vaginosis.

El tratamiento de la VB estd recomendado para
mujeres con sintomas, otros beneficios potenciales
del tratamiento incluyen la reduccion en el riesgo
de adquirir C. trachomatis, N. gonorrhoeae, T.
vaginalis, infeccion por VIH, y herpes simple tipo 2
(7). Precisamente, esa relacion con N. gonorrhoeae,
C. trachomatis, y herpes virus tipo 2, plantea
la importancia de la consejeria y el tratamiento
adecuado en pacientes con VB, aun cuando, en
un cierto porcentaje las pacientes puedan estar
asintomatica. Asi, el diagndstico de VB debe ser
considerado como una alerta en relacion al riesgo
de adquirir ITS, por lo que el tratamiento adecuado
debe ser la regla (16).

En la VB el crecimiento de anaerobios produce
sustancias nocivas como poliaminas y otros
componentes que inician la liberacidon de citoquinas
proinflamatorias y, a pesar de que los sintomas estén
ausentes, las consecuencias clinicas pueden ser
importantes. Entre otras condiciones patologicas,
la VB se ha asociado con abortos tardios, parto
pretérmino, enfermedad inflamatoria pélvica, y
cervicitis y es un factor de riesgo para la infeccion
del tracto urinario y la adquisicion de ITS (18).
En un trabajo publicado en 2017, Mastromarino
y col. (18), describen que un elevado nimero de
informaciéon indica que la flora vaginal anormal
facilita la adquisicidon de infecciones por parasitos
como Trichomonas vaginalis y bacterias tales como
Neisseria gonorrhoeae y Chlamydia trachomatis,
confirmando lo sefalado anteriormente. Ademas,
continuan los autores mencionados, varios estudios
observacionales han demostrado que la ausencia
de lactobacilos, fisiopatolégicamente asociada a
la VB, es un factor de riesgo independiente para
otras infecciones de transmision sexual tales
como infeccion por VIH, infeccién por virus de
papiloma humano y herpes simple tipo 2, debido a la
produccion local de citoquinas. Varios trabajos han
sido publicados en este sentido (19, 20)

El presente estudio evalud la eficacia de la
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combinacion de itraconazol/secnidazol via oral,
en un grupo de mujeres con diagnostico de
vulvovaginitis y vaginosis, evidenciandose una
mejoria estadisticamente significativa de los
sintomas de flujo, ardor, prurito y dispareunia, asi
como en los criterios de Amsel y col. (5) y Nugenty
col. (6) (p < 0,05).

El sintoma mas frecuente fue el flujo, presente
en el 98,9 % de las pacientes al momento de la
consulta. Una vez completado el tratamiento,
la frecuencia se redujo a 40,7 %. Es importante
destacar que la sola presencia de flujo no se debe
asociar a infeccion vaginal. Muchas pacientes, sobre
todo las mas jovenes, confunden las secreciones
cervicales normales con una secrecion patologica.
Es importante destacar el elevado numero de casos
en los que, a pesar de los sintomas, el cultivo estaba
negativo.

Prurito y/o ardor estuvieron presentes en,
aproximadamente, la mitad de los casos antes del
tratamiento y la frecuencia estuvo por debajo de
10 % una vez completado el mismo. También hubo
una reduccion notable de la dispareunia y la disuria.
Estos sintomas, prurito, dispareunia y disuria, suelen
verse asociados a la vulvovaginitis candidiasica, lo
cual se correlaciona con la presencia de especies
candidas en los cultivos (C. albicans, C. no albicans,
C. ssp), solas 0 en combinacion con otros gérmenes.

Cuando se evalua la respuesta clinica, en conjunto,
se observo una reduccion de un 80,7 % en el namero
de pacientes que reunian tres de los criterios de
Amsel y col. (5), 57 mujeres (62,6 %) a 11 mujeres
(12,1 %). Al evaluar la respuesta al tratamiento
mediante los criterios de Nugenty col. (6), se observa
una reduccion similar, del 78,7 %, 27 pacientes
(29,7 %) a 6 casos (6,6 %).

Al comparar los cultivos pre y postratamiento hubo
una mejoria estadisticamente significativa (p =
0,000), sin embargo, al evaluar cada patdgeno se
observo mejoria en Candida albicans, Gardnerella
vaginalis y Streptococo agalactiae, pero no en
infecciones por Escherichia coli. Es llamativa
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la elevada frecuencia de E. coli en los cultivos
pretratamiento (27 casos, 11 como germen tinicoy 16
en combinacion con G vaginalis o candida albicans).
En los cultivos postratamiento, se mantuvo la
elevada frecuencia de E. coli, el tratamiento indicado
con la combinaciéon de itraconazol/secnidazol, no
es especifico para este germen; hay que recordar
que E. coli es saprofito del tracto digestivo y su
presencia en estos cultivos podria estar expresando
una contaminacion. Sin embargo, se ha descrito
que, en presencia de sintomas asociados a VB, la
ausencia de los hallazgos descritos por Nugent y col.
(6), puede ocurrir en cuadros de vaginitis aerobica
(17, 21), en ese escenario, los lactobacilos estan
disminuidos, pero son reemplazados por organismos
tales como Staphylococcus aureus, Escherichia colli,
and streptococci (17). Esta informacidn se debe tener
en cuenta en casos de persistencia de los sintomas
después del adecuado tratamiento.

Alvarado y col. (22) reportaron mejoria clinica
significativa en las pacientes con vaginosis
bacteriana y candidiasis. Fabian y col. (23), también
reportaron mejoria clinica en pacientes con vaginosis
bacteriana, siendo mas alta en pacientes de areas
rurales (87,5 %) que en aquellas de areas urbanas
(68,7 %).

Otras opciones terapéuticas han reportado tasas de
mejoria en VB, como la combinacién de secnidazol
mas fluconazol via oral, con una tasa de curacidn
clinica de 90,4 %, y microbioldgica de 94,1 % (12).
En un metaanalisis se reportaron tasa de curacidon
entre 85 % al 87 % con diferentes esquemas de
tratamiento incluyendo clindamicina y metronidazol
(24). En relaciéon a candidiasis, una revision
sistematica demostr6 que tanto los tratamientos
orales como los vaginales son igualmente eficaces,
con tasas de curacion de 82 % vs. 83 % (25).

En relacion a la seguridad de la combinacion de
itraconazol/secnidazol via oral, no se reportd ningiin
evento adverso serio; el 18,7 % reportaron algunos
sintomas como nauseas, pirosis, cefalea, sabor
metalico, similar a lo publicado en la literatura (26),
sin conllevar a abandono del tratamiento, 98,9 % de
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las pacientes cumplieron el 100 % de las dosis.

En conclusion, el tratamiento con la combinacion
itraconazol/secnidazol via oral ofrece mejoria clinica
y microbioldégica en las pacientes con vaginosis
y vaginitis, de facil administracion, con buena
tolerancia y adherencia al mismo.

Los autores expresan su agradecimiento al
laboratorio Especialidades Dollder C.A., por su
apoyo para la elaboracion de la investigacion, el cual
consistioé en el financiamiento de las pruebas clinicas
y bacteriologicas y la donacion del tratamiento.
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VIOLENCIA CONTRA LA MUIJER. VIOLENCIA DE PAREJA'Y
VIOLENCIA SEXUAL CONTRA LA MUJER. DATOS Y CIFRAS

La violencia contra la mujer -especialmente la ejercida por su pareja y la violencia sexual- constituye un grave
problema de salud publica y una violacion de los derechos humanos de las mujeres.

Las estimaciones mundiales publicadas por la OMS indican que alrededor de una de cada tres (35%) mujeres
en el mundo han sufrido violencia fisica y/o sexual de pareja o violencia sexual por terceros en algin momento

de su vida.

Continua en pag. 116

Rev Obstet Ginecol Venez



