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I. INTRODUCCION

Uno de los motivos de consulta mas frecuentemente
expresado por las pacientes ginecolbgicas es el flujo vaginal
o leucorrea. En la mujer madura, una de las formas mas
comunes de leucorrea es la causada por levaduras, la cual,
en la mayor parte de los casos, presenta sintomas y signos
clinicos caracteristicos.

Los medicamentos de primera eleccién, actualmente
en boga en el tratamiento de las micosis vaginales, son los
derivados imidazélicos, por su amplio especiro y elevada
eficacia frente a levaduras, hongos levaduriformes vy
bacterias gram positivas.

Los preparados disponibles actualmente para uso
intravaginal son: tabletas, ovulos, tampones y cremas, en
presentaciones favorables para que sean aplicadas por la
misma paciente. El periodo de tiempo que debe durar el
tratamiento varia entre un minimo de tres dias hasta un
méaximo de 28 dias, dependiendo de la presentacién
comercial de los preparades. Sin embargo, a pesar de las
ventajas mencionadas, uno de los principales problemas
encontrados en las fallas terapéuticas de estos productos,
es la interrupcion prematura del tratamiento, debido, en
un alto porcentaje, a la idiosincrasia de la mujer de
nuestro medio, que le provoca repugnancia el tener que
aplicarse ella misma el medicamento intravaginalmente; y
por lo tanto, al experimentar una mejoria subjetiva de los
sintomas, decide suspender el tratamiento.

El presente trabajo de tesis constituye el estudio de
la eficacia terapéutica del Nitrato de Isoconozol, aplicado
en una sola dosis de dos tabletas vaginales, en
comparacién con el Clotrimazol administado en la forma



convencional que se presenta actualmente en el mercado: 1

ovulo vaginal cada noche, durante 6 dias consecutivos.

I1l. OBIETIVOS

Generales

iz

Dar a conocer nuevos métodos terapéuticos que
brinden una mayor comodidad en su aplicacion,
tanto al médico como a la paciente.

Adaptar la técnica de administracion de un
medicamento a las caracteristicas socioculturales de
las pacientes, para que de esta forma el tratamiento
sea mas efectivo.

Que el presente trabajo sea un estimulo para que
se realicen mas investigaciones basadas en los
problemas ginecolégicos que mas frecuentemente se
presentan en nuestro medio.

Aportar informacién actualizada de nuevos esquemas
terapéuticos en el tratamiento de las micosis
vaginales.

Especificos

Tratar de comprobar que con los derivados
imidazolicos se puede reducir al minimo la duracién
del tratamiento de las micosis vaginales,
manteniendo la misma elevada eficacia, para evitar
las interrupciones prematuras comunes en las
terapéuticas prolongadas.

Determinar los sintomas que con mayor frecuencia
refieren las pacientes que padecen de micosis
vaginal.




Determinar el factor predisponente que mas
frecuentemente se presentd en pacientes con
diagndstico de micosis vaginal.

Determinar los factores que intervinieron en los
casos de falla terapéutica en el presente estudio.

Il. MATERIAL Y METODOS

El presente estudio se realiz6 en pacientes embarazadas y
no embarazadas, con cultivo vaginal positivo para monilia,
detectados en la consulta externa de Ginecologia del Hospital
General San Juan de Dios, la Clinica de Control Prenatal del
Centro de Salud No. 1 y Clinicas Particulares, durante un
periodo de tres meses, a quienes se les dio tratamiento bajo dos
esquemas terapéuticos, a manera de formar dos grupos. A un
grupo se le dio tratamiento con Nitrato de Isoconazol, dos
tabletas vaginales de 300 mg. cada una, aplicadas en una sola
dosis, méas dos tubos de crema de 20 g cada uno, para
aplicacion local de la paciente afectada y su compafiero sexual; al
otro grupo se le tratdé con Clotrimazol, seis ovulos vaginales de
100 mg. cada uno, para aplicacién diaria durante seis dias
consecutivos, mas dos tubos de crema de 20 g. cada uno,
también para aplicacién topica del area genital de la paciente
afectada y su compafiero sexual.

Una semana después de terminado el tratamiento, se les
tomé un cultivo de control y quince dias después del primero un
segundo cultivo de control.

Para poder tabular los datos aportados por las pacientes,
éstos fueron recopilados en hojas individuales de seguimiento.




IV. CONSIDERACIONES GENERALES DEL TEMA

Las infecciones vaginales pueden ser desencadenadas por
distintos agentes tales como: levaduras, tricomonas, bacterias o
asociaciones de los mencionados gérmenes. Las dos formas mds
frecuentes de leucorrea en la mujer madura son la causada por
Candida Albicans y Tricomonas.

La Candida Albicans es un hongo levaduriforme, oval,
Gram positivo, gemante, que produce pseudomicelios; mide més o
menos de 2 a 3 X 4 a 6 um; es miembro de la flora normal de
las mucosas del aparato respiratorio, digestivo y genital femenino.
En estos y otros lugares del organismo y en condiciones
favorables, puede llegar a proliferar y producir enfermedad. Las
Candidiasis vaginales se presentan principalmente después de Ia
pubertad y su incidencia se mantiene précticamente constante
entre los 20 y 45 afios, para luego disminuir nuevamente en el
climaterio. -

En una vagina sana el manto acido-fisiolédgico brinda un
mecanismo de defensa frente a las invasiones microbianas. Esta
proteccion fisiolégica existe bajo un PH de 3.8 a 4.4 mantenido
por los bacilos de Doderlein que catabolizan el glucégeno liberado
en la citolisis de las células superficiales de la vagina, produciendo
acido lactico. Por lo tanto, un empeocramiento de las condiciones
de vida de los bacilos de Doderlein, provoca una disminucién de
la produccion de acido lactico y con ello un desplazamiento del
PH, con lo cual los gérmenes patbgenos ya no son destruidos y
sobreviene su proliferacién,

La formaciéon de glucdégeno en el epitelio vaginal, es
hormono dependiente: los estrogenos favorecen el depdsito de
glucdgeno, en tanto que la produccién de progesterona inhibe su
acumulacién, Consecuentemente, en la segunda mitad del ciclo



menstrual y durante el embarazo existe especial predisposicion
para padecer de micosis vaginales, ya que la existencia de
progesterona provoca una disminucién de la acumulacion del
glucbgeno en el epitelio vaginal y con ello el desplazamiento del
Ph normal en sentido alcalino.

En la fase prepuberal y post-menopausica, no existe
practicamente glucogeno en el epitelio vaginal; en consecuencia, en
estas fases, estd disminuido el manto acido protector y por lo
tanto seria de esperar una multiplicacion de las levaduras, pero
esto no sucede asi, yva que los gérmenes para su alimentacion
necesitan glucosa y esta sustancia no puede formarse sino existe
glucogeno.

Durante el embarazo aumenta considerablemente Ia
aparicion de vaginitis por levaduras, a causa de los cambios
hormonales que se suceden. La Candidiasis vaginal tiende a ocurrir
10 a 20 veces mas frecuentemente en mujeres embarazadas que
en no embarazadas, incluso durante el curso del embarazo se
observa un paulatino incremento.

Entre los recién nacidos de madres con vaginitis
monilidsica al momento del parto, se observan infeccicnes en el
60 a 900/o de los casos. Esto provoca en los lactantes micosis
cutaneas extensas que pueden desencadenar una septicemia y
poner en peligro la vida del nifio.

En las ultimas décadas, la incidencia de vulvovaginitis por
Candida ha aumentado. Esto se debe principalmente a varios
factores:

a.— Aumento del consumo de medicamentos tales como
antibioticos de amplio espectro, contraceptivos
orales, corticosteroides, citostaticos e
inmunosupresores.

b.— Aumento de enfermedades predisponentes com
/ iabetes mellitus, enfermedades infecciosas
leucemias, Carcinomas e Insuficiencia del sistem

Inmunitario.

c.— Cambios en el comportamiento Social. Esto s
refiere a la ropa moderna fabricada a base de fibre
sintéticas v a la promiscuidad sexual.

La candidiasis vaginal se caracteriza clinicamente por Uur
leucorrea mantecosa, espesa grumosa, en forma de que:
“Cottage’’ que tiene un olor ligeramente dulce. Con frecuencza_:
acompafia de prurito, ardor y dispareunia. En la mucosa vagin
se observan signos inflamatorios ~ como enrojecimiento
tumefaccion, ocasionalmente se pueden observar las placa.s lechos
(muguet) las cuales son catacteristicas. Las micosis vaginales v
acompanadas de wvulvitis en el 40 a 60o/o de los casc
produciéndose inflamacién de los labios mayores y menores y (

la zona perineal.

El diagnostico de candidiasis vaginal se hace basicamen:
por medio de las -caracteristicas clinicas antes descritas, exam
microscépico en fresco y cultivo. Los principales medios
cultivo que se utilizZan son el Nickerson-agar y ¢
Sabouroud-Kimmig agar. En nuestro estudio el medio de culti

que se utilizé fue el agar Biggy.

En el tratamiento de las micosis vaginales lo importante
eliminar lo antes posible el agente causal para que desaparezc
también los sintomas de la enfermedad. La terapéutica actual
realiza principalmente por via intravaginal, empleando deri\.rac
del imidazol tales como: Clotrimazol, Nitrato de econazol, Nitr:
de Miconazol y Nitrato de Isoconazol. También aIternativame'J
se utilizan los antiguos antibiticos poliénicos como Nistati
anfotericina B y Natamicina. Los derivados del imidazol muest
in vitro una elevada eficacia frente a levaduras, hon




levaduriformes y bacterias Gram positivas, mientras que los
antibioticos poliénicos solo son activos frente a levaduras y
hongos levaduriformes. A causa de la gran eficacia de los
imidazoles a concentraciones minimas, fue posible reducir la
duracién del tratamiento primero de 14 a 7 dias y
posteriormente a 3 dias. Con esto se logré disminuir
considerablemente la suspensién prematura del tratamiento.

Una medida que debe tomarse muy en cuenta para evitar
reinfecciones, es la de administrar tratamiento a la pareja. El
contacto sexual supone una posible fuente de reinfeccion, ya que
en el 10 a 30o/o de los hombres se encuentran levaduras en la
region genital; sin embargo solamente en un tercio de los casos se
producen sintomas. Por lo tanto para evitar el llamado efecto de
“ping-pong’’ se recomienda tratar simultaneamente al compafiero
sexual de la paciente; para este fin se dispone de preparados en
crema para aplicacion local, tanto en los derivados imidozdlicos
como en los antibidticos poliénicos.

10

V. HIPOTESIS

El indice de curacién en el tratamiento de las micosis
vaginales con Nitrato de Isoconazol 600 mg. aplicados en una
sola dosis, en comparacion con Clotrimazol a dosis de 100 myg.
cada dia durante 6 dias consecutivos, presenta una variacion
menor del 150/o.

£




Vl. PRESENTACION DE RESULTADOS

A.— PRESENTACION DE CUADROS.

Cuadro No. 1

RESULTADOS DE LOS CULTIVOS DE PACIENTES
TRATADAS CON AMBOS ESQUEMAS TERAPEUTICOS,
EN SU PRIMER CONTROL.

No. de Cultivo Cultive
MEDICAMENTO Casos Negativo ofo* Positivo  o/o®
Nitrato de
|soconazol 3b 27 Pl | 8 22.8
Clotrimazal 3b 26 74.2 9 25,7

* el o/o se refiere al No. de Casos.

Cuadro No. 2

RESULTADOS DE LOS CULTIVOS DE PACIENTES
TRATADAS CON ANMBOS ESQUEMAS TERAPEUTICOS,
EN SU SEGUNDO CONTROL.

No. de Cultivo Cultivo

Medicamento Casos Negativo o/o® Positivo ofo®
Nitrato de

Isoconazol a5 26 74.2 9 25.7
Clotrimazol 3b 29 82.8 6 11

* el o/o se refiere al No. de Cascs. 13



Cuadro No. 3

FACTORES QUE CONTRIBUYERON A LA OBTENCION
DE CULTIVOS POSITIVOS EN EL PRIMER Y
SEGUNDO CONTROL EN AMBOS ESQUEMAS

TERAPEUTICOS.

Primer Segundo
Control  o/0*®* Control  o/o®

Cultivos Posit. 8 100 9 100
Embarazo 8 100 9 100
NITRATO No Embarazo = b = =
| DE a ,
| Tratamierto
. ISOCONAZOL Interrumpido - —_—— - —_—
Cényugue sin
Tratamiento 2 25 2 22.2
Relacion Sexual 3] 625~ 8 88.8
Cultivos Positi-
VOS. 9 100 6 100
Embarazo 5 556.5 4 66.6
CLOTRIMA-
Z0L. No Embarazo 4 44.4 2 33.3

Tratamiento
Interrumpido 1 1.1 1 16.6

Conyugue sin
Tratamiento 1 1.1 2 33.3

Relaciones Se-
xuales. 7 i 5 83.3

* El o/o se refiere al No. de cultivos positivos.
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Cuadra No. 4

S Y NO
DISTRIBUCION DE PACIENTES EMBARAZADA
EMBARAZADAS EN AMBOS GRUPOS TERAPEUTICOS.

Medicamento Embara- ofo® Ne e@bgraa olo®
zadlas zadas
Nitrato de Iso L9t
conazol 30 42.8 5 A
Clotrimazol 23 328 12 17.1
TOTAL= 53 75.60/0 17 . 24 20/0 ‘
* »] o/o se refiere al total de pacientes del estudio.
Cuadro No. 5
S EN
EACTORES PREDISPONENTES OBSERV ADO
} LAS PACIENTES CON DIAGNOSTICO DE
MONILIASIS.
Factores predis- No. de
ponentes ° Casos o/o*
Hmbarazo 53 75T
_ontraceptivos 2 10
15
Antibioticos 6 8 -
2
Diabetes 2

*- el porcentaje se refiere al total de pacientes del estudio.




Cuadro No. 6

SINTOMAS PRESENTADOS POR LAS PACIENTES DEL
ESTUDIO EN SU PRIMERA CONSULTA.

No. de
SINTOMAS Pacientes o/o*
Flujo 67 95.7
Prurito 55 78.5
Ardor 43 61.4

*= el porcentaje se refiere al total de pacientes del estudio.

Cuadro No. 7

DISTRIBUCION DE GRUPQOS ETAREOS DE LAS

PACIENTES DEL ESTUDIO.

No. de . No. de
Grupo tareo Pacientes o/o*
15 -20 afios 21 30
21.-.30. " 34 48.5
31 -40 " 9 12.8
41 - 50 ” 6 8.5

TOTAL= 70 1000/0
%*_

estudio.

16

= el porcentaje se refiere al total de pacientes incluidas en el

B. ANALISIS DE RESULTADOS.

Cuadro No. 1

En este cuadro se puede observar que el porcentaje de eficacia d
ambos grupos terapéuticos durante el primer control sobrepasa e
70o/o existiendo una diferencia de 2.90/o a favor del Nitrato d
Isoconazol.

Cuadro No. 2

En este cuadro a diferencia del anterior se puede observar qu
durante el sequndo control, el Clotrimazol excede en el porcentaj
de eficacia al Nitrato de Isoconazol en 8.60/0 ya que en est
altimo grupo aument6é el numero de cultivos positivos mientre
que en el grupo de pacientes tratados con el Clotrimazc
disminuyo.

Cuadro No. 3

En este cuadro se puede apreciar que en el grupo de pacients
con cultivos positivos tratados con Nitrato de Isoconazol,
1000/o estaban embarazadas, mientras que en el grupo ¢
pacientes tratados con clotrimazol solamente estaban embarazad.
el 55.50/0 y 66.60/o en el primero y segundo contr
respectivamente. Esto nos indica probablemente porque el numet
de pacientes con cultivos positivos en el grupo del nitrato ¢
Isoconazol aumenté entre el primero y segundo control, mientr
que en el grupo del clotrimazol disminuyé.

También se puede observar que de el total de pacientes ¢«
cultivos positivos en el primero y segundo control, en amb
grupos terapéuticos mas del 60o/o tuvieron relaciones sexual
entre el inicio de la administracién del medicamento y el prim
control, y/o entre el primero y el segundo.




Cuadro No. 4

En el presente cuadro podemos observar que entre el total de
pacientes tratadas bajo ambos esquemas terapéuticos, el 75.60/0
eran pacientes embarazadas.

\
‘Cuadro No, 5

Entre el total de pacientes del presente estudio, los tres factores
predisponentes para padecer moniliasis vaginal que mas se
observaron en orden de frecuencia fueron: Embarazo,
Contraceptivos hormonales y Antibidticos.

Cuadro No. 6

El flujo vaginal fue el sintoma que ocupd el primer lugar de
frecuencia entre los pacientes del presente estudio, aungue este es
bastante inespecifico ya que puede ser ocasionado no solo por
gérmenes patogenos, sino que también por alteraciones del medio
quimico de la vagina, cuerpos extrafios, oxiuros, factores
endogenos y otros.

Cuadro No. 7

En este cuadro se puede observar que el 78.50/0 de las pacientes
afectadas estdan comprendidas dentro de los grupos etareos de 15
a 20 afios y 21 a 30 afios, probablemente por que en nuestro
medio a esas edades ya se lleva una vida sexual activa y la
incidencia de embarazos es alta.

VIl. CONCLUSIONES

El nitrato de isoconazol administrado en una sola dosis
brinda una eficacia terapéutica similar en comparacién con
el Clotrimazol administrado en dosis diarias durante seis
dias, ya que se obtuvo una diferencia menor del 10o/o en
el porcentaje de curacién entre los dos medicamentos.

El embarazo constituye el factor predisponente mads
frecuentemente encontrado en las pacientes con diagnostico de
moniliasis vaginal.

Los grupos etareos mas afectados con moniliasis vaginal en
el presente estudio fueron los de 15 a 20 afios y de 21 a
30 afios.

Los sintomas méas frecuentes reportados por las pacientes
del presente estudio en orden descendente fueron: flujo,
prurito y ardor.

El tener relaciones sexuales durante la administracién del
tratamiento y 15 dias después de finalizado éste,
contribuye en forma determinante en los casos de falla
terapéutica.
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Vill. RECOMENDACIONES

Siempre que se administre cualquier tipo de tratamiento,
en las micosis vaginales, es muy importante tratar también
a los compafieros sexuales de la paciente para que de esta
forma se eviten las reinfecciones,

Siempre que se sospeche clinicamente una micosis vaginal,
antes de dar tratamiento, tratar de confirmar el diagnostico
a través del examen microscépico en fresco, para evitarles
gastos y molestias innecesarias a las pacientes.

Dar un buen plan educacional a la paciente enferma,
haciendo eénfasis en la importancia que tiene el tratamiento
del consorte, el abstenerse de tener relaciones sexuales
durante la administracion del tratamiento y por lo menos
una semana después de finalizado el mismo y el que no
vaya a interrumpir prematuramente el tratamiento
solamente por una aparente mejoria subjetiva de los
sintomas.

Tratar de administrar el tratamiento a la paciente, en un

periodo de tiempo, en el cual no vaya a ser interrumpido
por la menstruacién, '
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