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INTRODUCCION

En la actualidad, tanto uretritis gonococica (UG), como uretritis no
gonococica (UNG), son enfermedades endémicas o hiperendémicas, que se
han convertido en importantes problemas de Salud Pdblica a nivel mundial
(22, 33, 69, 115, 160). Mientras gonorrea en el Gltimo lustro ha tendido a
pstabilizarse, UNG continGa en incremento (70, 102, 115), por lo que en la
actualidad en los paises desarrollados es da dos a cinco veces mas frecuente
que UG (14, 115, 177). El agente etiologico de UG es N. gonorrhoeae
(102,171), mientras los microorganismos gue generalmente inducen UNG son
C. trachomatis Y U. urealyticum (33,115, 151, 173), afirmandose que un
porcentaje pequefio puede ser causado por T. vaginalis, Cindida albicans Y
el virus del Herpes simplex(33,70,153,170). Por su parte en Guatemala las
uretritis juegan un papel de gran significancia dentro de las enfermedades
transmitidas sexualmente (ETS), a pesar de lo cual no se cuenta con ningln
estudio que evalde este sindrome en su verdadera dimension.

En base a las observaciones anteriores, parecid oportuno realizar una
investigacion sobre los agentes causales que inducen uretritis, las
manifestaciones clinicas, asf como los datos epidemioldgicos més importantes
de estas entidades mdrbidas, a la vez de brindar los gradientes de asociacion
y patogenicidad de los microorganismos. que principalmente producen estas
enfermedades en nuestro medio. Para el efecto se realizd un estudio
prospectivo, analftico-descriptivo, doble ciego durante los meses de mayo,
junio, julio y agosto de 1984 en 152 pacientes del sexo masculino, divididos
en dos grupos; un grupo experimental constituido por 76 pacientes con
uretritis que consultaron al Dispensario Municipal No.3 para el control de
las ETS, y un grupo testigo cuantitativamente homdlogo, formado por
estudiantes universitarios sanos (controles normales), que asistieron a la
Unidad de Salud de la Universidad de San Carlos de Guatemala (USAC), en
el mismo periodo de tiempo. Las muestras fueron procesadas en el Depto.
de Patologia del Hospital General San Juan de Dios, vy en los
Departamentos de Microbiologia y Citologfa de la Facultad de Ciencias
Quimicas y Farmacia USAC.

" A todas las personas que se incluyeron en el estudio, se les llend una
ficha clinica en la que se investigaron los aspectos epidemiol6gicos y de




orden clinico de importancia para la investigacidn. El diagnostico de UG se
realizd mediante el cultivo de Thayer Martin, y las pruebas bioguimicas
correspondientes para confirmar N. gonorrhoeae; mientras para identificar a
los agentes responsables de inducir UNG, se efectud cultivo de los
especimenes en el medio U-9, vy en caso de que éste fuera positivo, se
subcultivo en el medio agar A—3, para la identificacion v aislamiento de U.
urealyticum respectivamente; tincion de Inmunoperoxidasa (PAP) basada en
anticuerpos monoclonales especificos, para la identificacion de c.
trachomatis, que se utilizd a la vez como método de referencia para evaluar
la sensibilidad y especificidad de la tincién de Giemsa en la deteccidn de
este microorganismo en uretra; tincidon de Papanicolaou para identificar T.
vaginalis, Candida sp Yy el virus del Herpes simplex. Finalmente se aplich un
tratamiento estadistico analitico, a los diferentes estudios de la investigacion,
excluyéndose (nicamente las infecciones producidas por T. vaginalis, Candida
sp Y el virus del Frempes simplex, en que debido al escaso nlmero con que
infectaron a los pacientes con uretritis, los resultados se presentaron en
forma descriptiva. El procesamiento de los datos se realizo parcialmente, en
el Depto. de Computacion del Centro de Investigaciones de las Ciencias de
la Salud (CICS), de la Facultad de Ciencias Médicas de la USAC, mientras
parte de este proceso se realiz6 manualmente.

DEFINICION Y ANALISIS DEL PROBLEMA

1. MNaturaleza del problema

Hoy en dia la venereologfa se ocupa no sélo de las cinco
enfermedades venéreas clésicas (blenorragia, s1filis, chancroide,
linfogranuloma venéreo {LGV), y granuloma inguinal), sino también de un
nimera cada vez més creciente de otras entidades morbidas, que se transmiten
por via sexual y cuya importancia ha sido reconocida recientemente (70, 110,
115). Probablemente estas “nuevas’ enfermedades existan desde la antigliedad,
pero actualmente gracias a mejores técnicas de laboratorio y al mejoramiento
de los métodos de diagnostico, asi como al interés cada vez mayor que
suscitan pueda  apreciarse mejor su extension, formas de transmisién vy
consecuencias clinicas en los sectores de salud y la sociedad, que rebasan la
esfera tradicional de la veneraologia (70, 115). Dentro de las consecuencias
que producen estas enfermedades estd: el enorme costo econdmico por los
gastos que suponen en la atencion de salud, pérdida de productividad vy
sufrimientos humanos consecutivos a sus complicaciones (115}, En particular,
el mayor impacto de las nuevas enfermedades transmitidas sexualmente (ETS)
ha sido observado en la morbilidad materno-infantil, la reproduccion humana e
infertilidad (70).

Dentro de las enfermedades estudiadas actualmente por la venereologfa
uretritis gonococica(UG) se ha transformado en un problema calificado a veces
de “epidémico”, “pandémico” o “hiperendémico” a nivel mundial (22, 34,
102, 115, 197), mientras uretritis no gonocdcica (UNG) que es la enfermedad
de las “nuevas generaciones” {70), en Norteamérica y Europa ha tomado
perfiles endémicos o hiperendémicos (115), convirtiéndose en un verdadero
problema de Salud Pablica de crecientes dimensiones (33, 69, 115, 160). Sin
embargo este fenémeno es menos claro en el resto del mundo, debido a que
no existen las mismas posibilidades de diagndstico y datos fiables de vigilancia
epidemnioltgica (115).

En Guatemala las ETS son las enfermedades méds comunes dentro del
espectro de enfermedades infecciosas, y dentro de éstas las uretritis juegan un
papel preponderante . (54) (véase figura 1-2, (N1/nota 1). Sin embargo
inversamente a la problemética planteada, en la actualidad ni la Direccion
General de Servicios de Salud (DGSS), cuenta con datos estad(sticos sobre fa
frecuencia con que distintos microorganismos de la “nueva generacién” de
ETS inducen UNG (*). Por otra parte debe de considerarse que si bien sobre

(*y En nuestro pafs actuaimente uretritis no gonococica (UNG), no se encuentra dentro
de las enfermedades de denuncia obligatoria {54).
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UG existen estadisticas, las mismas en su mayor parte se basan en una
impresién clinica de la enfermedad, por lo cual pueden ser (tiles desde el
punto de vista epidemioldgico, para indicar la incidencia de uretritis, pero las
mismas no proporcionan con rigor cientifico una clara idea sobre la verdadera
dimensibn de UG y UNG como problema de Salud Pablica en nuestra

poblacion.

En base a las observaciones anteriores se decidid llevar a cabo el presente
estudio, orientando los objetivos hacia la determinacion de la frecuencia de N.
gonorrhoeae en UG, y de C. trachomatis y U. urealyticum en UNG y
pstablecer la sintomatologia y signos clnicos mas frecuentes en estas entidades
marbidas, con el proposito de verificar si es factible realizar un diagnéstico
clinico entre ambas uretritis. Asl también se evalud la sensibilidad vy
especifificidad (46) de la tincion de Giemsa, como método diagndstico para
detectar las inclusiones intracitopldsmicas de C. trachomatis en las células
epiteliales (150,165) a nivel de uretra masculina, mediante la observacion
microscopica. Por otra parte se efectud una investigacion sobre los aspectos
epidemioldgicos como lo constituyen: edad, estado civil, antecedentes de
enfermedades transmitidas sexualmente, estado socio-econdmico y fuente de
infeccion de los pacientes que fueron afectados tanto por UG como UNG; a la
vez se determinaron los gradientes de asociacién (relaciones
intermicroorganismos) y patogenicidad presentados por N. gonorrhoeae, C.
trachomatis Y U. urealyticum.

La investigacion de C. trachomatis Y U. urealyticum en nuestro medio,
como agentes etiolégicos de UNG constitufa un tema inédito, que
naturalmente conllevo varios problemas. La primera problematica encontrada
fue de orden cognoscitivo sobre el tema de estudio. A la misma se le dio
respuesta llevando a cabo una extensa revision bibliogréfica, sobre los trabajos
que al respecto se han realizado en diversas partes del mundo, con el
proposito de obtener un marco tebrico sélido, y de esta manera poder
descartar todos los factores condicionantes y determinantes que pudieran
influir en el diagnostico de UNG. En igual forma se procedié con UG. La
segunda problematica planteada fue de orden técnico, pues se necesitaba
contar con un método testigo de referencia, para la evaluacidn de la tincion de
Giemsa, que de acuerdo con la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) y
otros autores, posee muy baja sensibilidad en el diagndstico de C. trachomatis
a nivel de uretra masculina (115, 154). Para sortear este problema se
selecciond - la tincion de Inmunoperoxidasa (PAP) basada en anticuerpos
monoclonales especificos, la cual posee una exquisita sensibilided come

método diagndstico (16, 181) en la identificacion de este
microorganismo (203).

2. Importancia del problema

La importancia. de la presente investigacion estriba en el hecho de
proporcionar  datos objetivos y concretos sobre la frecuencia de N.
gonorrhoeae en UG vy de C. trachomatis y U. urealyticurm en UNG (¥*), asf
como sobre los datos epidemioldgicos mas importantes vy las manifestaciones
clfnicas de estas entidades morbidas; a la vez de brindar los gradientes de
asociacion y patogenicidad de estos microorganismos, pues en nuestro medio”
no se contaba con ninguna investigacion al respecto, esperando que los mismos
contribuyan a actuar més cientfficamente en el diagnéstico y tratamiento de
los pacientgs, a comprender mejor estas enfermedades, asf como servir de base
para posteriores investigaciones.

Ppr otra parte la importancia de la presente investigacion radica, en que
por primera vez se determind en nuestro medio los criterios de validez
(sensibilidad v especificidad) de la tincidn de Giemsa en la deteccion de C.
trachomatis a nivel de uretra masculina, siendo mucho méas confiable que lo
reportado por diferentes investigadores, con lo cual virtualmente estamos
contando en nuestro medio con un método sencillo de laboratorio,
relativamente rapido, simple v de bajo costo que puede ser de gran utilidad
como un valioso auxiliar del médico en el diagndstico de C. trachomatis an
UNG, v aplicarse a gran escala de acuerdo a nuestra realidad y nuestros
Tecursos.

Con lo anotado anteriormente se cumple con las recomendaciones de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS) quien indica que “con el fin de
Preparar estrategias ajustadas a la realidad y métodos para la lucha contra las
epfermedades transmitidas por vfa sexual, inclusive los agentes morbosos y los
sindromes cuya importancia se ha reconocido recientemente, seréd preciso
conocer |a epidemiologia de cada entidad en muy diversas zonas geograficas y
gmbgrypos de poblacion, asi como disponer de mejores métodos précticos para
identificar y tratar a los pacientes”. Agregando que “entre los principales
sectores de investigacion deben figurar la: epidemiologia e identificacién mds
sencilla de las infecciones genitales producidas por C. trachomatis en las zonas

(*)  En la presente investigacién también se investigaron como causa de UNG,
Trich'omom:a vaginalis, Cdndida sp v el virus del Herpes simplex, mediante la
tincién de Papanicolaou; los resultados se presentan en el cuadro 1, seccidén anexos.




donde el tracoma (**) v el linfogranuloma venéreo son endémicos”, para
ostablecer “cudl es el efecto de la endemicidad del tracoma sobre la
prevalencia de las infecciones genitales y sus manifestaciones clfnicas” (115).

(**) De acuerdo a la Organizaclon Mundial de la Salud (OMS), Guatemala es una
area endémica de tracoma, pues indica que en ei continente americano se In-
cluyen comeo focos endémicos de esta enfermedad: Venezuela, Argentina v
toda Centro América (36).

CAPITULO |

URETRITIS EN HOMBRES

Las uretritis en el hombre constituyen un sindrome muy comin y se
han clasificado en uretritis gonococica (UG) y uretritis no gonococica

- (UNG) (70, 115, 170). La incidencia de UG se ha estabilizado en muchos

pafses occidentales, mientras UNG continia en aumento, sugiriendo gue las
medidas utilizadas para su control son relativamente inefectivas (70).

En las dos Ultimas décadas ha aumentado extraordinariamente la
incidencia tanto de blenorragia uretral como de UNG, pero su incremento
no ha sido en forma similar (115). Estadisticas procedentes del Reino Unido
muestran que de 1951 a 1965, ha ido aumentando cada vez més el nimero
de casos notificados de ambas enfermedades, pero hasta este (ltimo afio era
todavia més frecuente UG (115). A pesar de gue la tendencia de blenorragia
ha ido estabilizdndose estos dltimos afios, la incidencia de UNG continda en
aumento (70, 102, 115). Es asi como desde 1974 UNG es mas comln que
la gonorrea en este pafs (28), siendo en la actualidad al menos tres veces
més frecuente que esta Gltima enfermedad (177). Por su parte en Estados
Unidos de Norteamérica estas enfermedades han seguido una tendencia
similar a la indicada (115). Asi par ejemplo en la ciudad de Nueva York
desde 1951 la incidencia de UNG se ha incrementado agudamente de 3,905
casos en 1969 a 25,836 casos en 1982, mientras los casos reportados de



gonorrea en el mismo perfodo ascendieron de 36,729 a aproximadamente
46,950 en 1982 (33). Sin embargo en el dltimo informe anual de
enfermedades transmitidas sexualmente (ETS), de los Estados Unidos se
indica que C. trachomatis —principal agente causal de UNG— es cinco veces
més frecuente que gonorrea y su incidencia estd aumentando répidamente
(14) (véase figura 1-1). "

Por su parte en Suecia UNG ha llegado a tener una frecuencia doble
que la blenorragia en hombres, mientras en Argentina la relacion entre UNG
y gonorrea varfa del 1:1 a 7:1 (115). Sin embargo en general, se ha
comunicado que la UNG vy gonorrea son igualmente comunes en los
hombres vistos en las clinicas para el control de las ETS (70,170), mientras
UNG es aproximadamente tres veces mas frecuentes que la gonorrea en los
varones vistos en la practica privada, y 10 veces mas com(n que la gonorrea
dentro de los estudiantes universitarios (70,160). En Guatemala se estima
que UG ocupa el 65% del total de uretritis (54), mientras sobre UNG no
existe ningln estudio al respecto.

1. Uretritis no gonocécica (UNG)

a)  Historia

La UNG fue inicialmente reportada en Inglaterra v Gales en 1951,
cuando hubo 10,794 casos de hombres, para 1974 la misma se habfa
incrementado a 72,425 (nicamente en el sexo masculino, comparada con
69,724 casos de gonorrea en hombres, mujeres y nifios (28). En Inglaterra
esta enfermedad es de notificacion obligatoria desde 1971. En los hombres
es tabulada como infeccion genital no especifica (33).

b)  Etiologia

Los gérmenes que se nombran a continuacién, han sido causa
demostrada de uretritis de transmision sexual en el vardn: siendo los
mejores candidatos como causa de UNG C. trachomatis y U. urealyticum
(33, 115, 161, 1563, 170, 173). Por su parte C, trachomatis ha sido indicado
que es la causa mas comin de UNG (151, 177), mientras U, wurealyticum
{mycoplasma cepa T) tiene particular significancia en UNG €. trachomatis
negativa (9, 10, 70, 132, 152, 170, 184, 201). Finalmente un porcentaje
relativamente insignificante puede ser causado por Trichomonas vaginalis,
Candida albicans, y el Virus del Herpes simplex (33,70, 115, 153, 170*).

(=) Noble, R.C. Nongonococcal urethritis and chiamydial infections. In his: Sexually
transmitted deseases. 2nd.ed. New York, iiedical Examination, 1982. 228p.
(p. 39-43)

h,-'
- ¢ Cuadro clinico

" @eneralmente los varones con UNG se quejan de disuria, frecuencia,
[\

or al orinar, prurito distal de uretra, eritema del meato y descarga uretral
a y mucoide que cominmente es menos severa que la de gonarrea (73,
, 173%). La descarga uretral puede estar presente con ausencia de

' sfntomas. El inicio de UNG es comidnmente menos abrupto y la duracion

los sintomas de mayor tiempo de duracion, mas leves y tardfos de lo
se presentan en UG (33*). La secrecion uretral de UNG es en general,
nos copiosa y purulenta, y mas acuosa que la que presentan los pacientes
con gonorrea (169%). Algunos pacientes no presentan secrecion uretral, o
bien frecuentemente es demostrada, solamente exprimiendo la uretra después
'de levantarse en las mafianas y antes de orinar (173%). Un verdadero
espectro en cuanto @ la cantidad de secrecion uretral ha sido reconocido,
que va desde la ausencia de la misma, hasta la secrecion francamente
purulenta (161).

Si bien hay ciertas diferencias en la forma de presentacion clinica
entre UNG vy gonorrea, las mismas no son lo suficientemente claras como
para poder confiar en ellas al realizar un diagndstico en pacientes a nivel
individual (33, 151, 173%), por lo que deberdn realizarse ex&menes de
laboratorio para establecer el diagnostico (33, 173%). Los clinicos més
frecuentemente establecen el diagndstico de UNG mediante la exclusion de
la gonorrea. (151, 173).

1.1 Chlamydias

Las clamidias comprenden un solo género vy dos especies. El género es
Chlamydia y las especies psittaci y trachomatis respectivamente (50, 53,
160, 151, 152, 177, 182). Todos los miembros del género comparten un
antigeno comin termoestable y especifico de grupo (50, 59, 1562, 177).
Ambas especies pueden ser infectivas de enfermedades humanas (50, 59,
160, 177*). Actualmente vivimos una verdadera epidemia de investigacion de
C.. trachomatis, siendo incriminada en diversas entidades clinicas {véase tabla
1, anexos).

ET " C. trachomatis en Uretritis no Gonocéecica (UNG)
1.1,1.1 = . Historia

Las infecciones producidas por C. trachomatis a nivel del tracto genital
(i) Noble, R.C. Nongonococal urethritis and chlamydial infections. In his: Sexuaily
transmitted diseases. 2nd.ed. New York, Medical Examination, 1982, 228p.
(p. 39-43)

.
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representan el mayor foco de un nuevo y reciente interés por la clamidia. A
pesar de que las infecciones producidas por este microorganismo han sido
reconocides y estudiadas durante mucho tiempo (156), especificamente
desde la primera década de este siglo (52, 152, 156) no fue sino hasta
recientemente (Oltimas dos décadas) que se reconocid a C. trachomatis como
un importante agente infectivo de las ETS (33, 152), debido principalmente
a la introduccion del cultivo de células para su aislamiento (152).

El primer aislamiento de C. trachomatis a nivel de uretra masculina
fue realizado en 1964 por varios investigadores, cuando clamidia fue aislada
de la uretra de padres con infantes que presentaban conjuntivitis de
inclusion (Jones 1964; Dunlop, Jones y Al-Hussaini 1964; Rose y Schachter
1964) (156). Sin embargo, estos resultados fueron obtenidos mediante el
tedioso procedimiento del cultivo de la yema de huevo, que consumia
demasido tiempo (B semanas) (N2) (152), dificil para su manejo, de baja
sensibilidad y de gran dificultad para el control de la contaminacion del
medio de cultivo (52), asi como presentar el inconveniente de no poder ser
utilizados a gran escala. Fue la introduccion del cultivo tisular por Gordon

"

répidamente, dejando a su paso cientos de miles de mujeres con infertilidad
muchas de las cuales nunca conocerdn de que estuvieron afectadas” (14). En
la figura 1-1 puede observarse la incidencia de las enfermedades transmitidas
sexualmente producidas por C. trachomatis, compardndosele a la vez con las
principales enfermedades adquiridas mediante contacto sexual, de acuerdo al
informe anual 1984 de los Estados Unidos de Norteamérica.

Por su parte en la Unidon Soviética, al parecer, la mayor parte de
investigadores coinciden en indicar que la frecuencia de UNG secundaria a
C. trachomatis €5 menos del 12%; sin embargo UNG tricomonidsica ocupa
una frecuencia que varfa del 12 al 80.68% como causa de esta entidad
morbida, por lo gque en este pals UNG secundaria 8 T. vaginalis s un
importante problema de Salud Piblica, por la notable prevalencia
continuamente elevada (115).

Tabla 1-1. Aislamiento de C. trachomatis, procedentes de hombres con uretritis
no gonococica (UNG), uretritis gonocdcica (UG) y hombres sin uretritis, en
diferentes estudios procedentes de areas endémicas y no endémicas de tracoma.

y Quan en 1965, lo que proporciond un gran impulso a la investigacion de BN sl kel el MEl ™%
las enfermedades genitales transmitadas por clamidia, y lo que hizo posible rrhoeae.
i Adoni i y i 4/10 (40) Dunlop et al. (29) 1966 Ru
_desde_e! punto _de vista técnico examinar a gran ndmero de pacientes con (7.1) 1in, 1.1.(%) 1966  URSS
infeccion clamidica (52, 152). (8) Vinnicenko etg;. *) 1969 URSS
49/135 (36) Oriel ef al. (118)° u
[ . 44/99 (44) Duniop et al. (27) 1972 Ru
1.1.1.2 Epidemiologfa 40/103 (39) 32/99 (32) 5/92 (5.4) Richmond etal. (141) 1972 Ru
(20) Seclrull et al, (*) 1974 URSS
1.1.1.2.1 Areas no endémicas de Tracoma 350/1150 (22.8) instituto A.F, (*) 1974-78 Francla
48/113 (42.5) 13/69 (19) 4/58 (7) Hoimes et al, (67) 1975 UsA
i 27/76 36 2/18 (11) 0/57 o Sehacht tal, {149 1975 ° USA
Como puede observarse en. la tabla 1-1 C. trachomatis como causa de i R L <l b e 1976" Ru
UNG ha sido aislada generalmente en los palses desarrollados —que no 32/188 (17) 14/176 (8) 2/90 ({2) Gale et al. (**) 1975  Taiwién
2 < L ; 19/192 (10) 3/85 (4) 5/230 (2) Gaie et al, (**) 1975 Taiwdn
constituyen dreas endémicas de tracoma— de acuerdo a diferentes 118/240 (49) 30/118(25) 3/74 (4) Oriei et al, (117) 1976 Ru
investigadores del 22 al 59 % i n aci i At 43/136 (32) Prentice ef al. {132) 1976 Ru
ga a 9. _mientras en los p cientes asintomaticos la e R ip R e
mayor parte de autores coinciden en afirmar que la frecuencia de C. 23/69  (33) 1/39 (2.6) Bowle et al, (10) 1977  USA
. i i ‘ 44/103 (43) 1/20 (5) Johannison 2t al. (78) 1977 Suecla
achomatis puede variar del 0 (cero) al 12% (10, 67, 78, 111,"117, 118, 73/284 (26) 15,78 (19) 6/92 (6.5) RIpa et al (143) 1978  Suecla
129, 141, 148, 186, 187, 201, 202). Sin embargo llama la atencién que en 124/238 (52) 32039 (23) 1/40 (2.5) Perroud ef ol (129) 1978 Suiza
el primer simposio escandinavo sobre C. trachomatis se concluyd que este PN it a6 o oy Donansat Qe /TS | piands
microorganismo puede encontrarse en los pacientes varones asintomaticos del 1225222 (63) ol ook 1976 Vene:zuala
. LNl L b (79 1979
20 al 50 %(97). Por otra parte en el informe anual 1984 sobre la incidencia 93/217 ::3: éf,ﬁ';ﬂ:fi?:f?za(f ; 1978 2 Ru
de enfermedades transmitidas sexualmente de Estados Unidos se indica que 12/97 (12 Mardh et al. (97) 1980 Moo
A ’ - i - {m-
“clamidia es la mas com(n de las ETS afectando al menos 3 millones o e ,?2::2“;:22:?—.;',1?";1’,‘2 °
quizas hasta 10 millones de personas al afio, lo cual equivale a decir que es C. trachomatis 1981  Dinamarca
12/69 (17.4) 9/69 (13) 54/76 (71) De Ledn etal, (***) 1984 Guatemala

cinco veces mas frecuente que gonorrea Yy su incidencia estd aumentando
REFERENCIAS: alslamlentopositivos/ nlimero de pacientes estudiados (%)
(*) Citado por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) (115)
(**) Citado por Grayston, J. T. 2t al. (52).
(**%) No sa efectud aislamlento de C. trachomatis, sino identificacion del microorganismo median-
la tincion de Inmunoperoxidasa (PAP) (véase capitulo VIil).

FUENTE: Tabia elaborada por el autor de la presente Investigaclén

PR
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1.1.1.2.2 Areas endémicas de Tracoma

Las investigaciones realizadas en pafses subdesarrollados sobre fa
rtancia de C. ‘trachomatis €n UNG son escasas. Sin embargo  algunos
‘mes procedentes de estos pafses indican que la frecuencia de C.
homatis como productor de UNG es baja. Asi por ejemplo en un
dio realizado en Taiwén y otro en India se indica que la frecuencia de
trachomatis como agente causal de UNG es del 10 y 0% respectivamenie
56) (N3). En otros dos estudios efectuados en Taiwén por Gales et al.(*)
se encontrd que el 10 v 17% de los pacientes estudiados presentaban UNG
.;%Et:undarla a8 C. trachomatis, mientras en los pacientes asintomdticos este
ﬁmroorganlsmu fue aislado en el 2 y 3% respectivamente (52).-

. - Por otra parte en un informe procedente de Groenlandia, se informa
que C. trachomatis fue aislada en el 12% de los varones (12 de 87), v el
11% de las mujeres (11 de 97). N. gonorrhoeae por su parte fue aislada en
el B3% de pacientes masculinos con uretritis (84 de 132), y en el 45% de
pacientes femeninas (58 de 130), mientras gue del total de pacientes gue
portaban C. trachomatis (23 incluidos hombres y muleres) el 43% (10
pacientes) también presentaban gonorrea (98).

Ademds estudios “recientemente conocidos acerca de la prevalencia de
enfermedades transmitidas por via sexual en Bangladesh, Papua Nueva
Guinea y Singapur, no mencionan las uretritis no gonococicas como un
~ problema, o bien se limitan a advertir que se notifican con poca

frecuencia” (115). En Bangladesh la blenorragia se ve con una frecuencia 5.5
veces mayor que las uretritis no gonocdcicas, y en Papua Nueva Guinea la
- uretritis no gonocdcica se ha visto con relativa frecuencia entre europeos
pero mucho mas raramente en la poblacidn indigena (115).

1.1.1.3 Diversos estudios

Con el proposito de confirmar el papel de C. trachomatis como causa
de UNG, se han efectuado varios tipos de estudios, que se detallan a
continuacion

1.1.1.3.1 Estudios de aislamiento

C. trachomatis ha sido aislada generalmente del 10 al 59% en

{*} cCitado por Grayston, J. T. ef al. New Knowledge of chlamydiae and the disease
they cause. J Infe¢t Dis 1975, Jul; 132 (1): 87-105
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pacientes varones con UNG, mientras en pacientes asintomaticos masculinos
la frecuencia oscila entre el cero y el 50% como puede apreciarse en la

tabla 1-1.

1.1.1.3.2 Estudios con antibibticos

Explotando el principio de terapéutica diferencial, también se han
obtenido datos a favor de la intervencién etiologica de C. trachomatis(*) en
UNG (9, 23, 175). Asl por ejemplo, varios investigadores han demostrado que
una uretritis persistente se desarrolla después de haber sido tratado solamente
C. trachomatis 0 bien U. urealyticum, con medicamentos que tienen una
accibn antibiotica selectiva solamente contra uno de estos gérmenes. Las sulfas
son efectivas contra C. trachomatis pero no contra U. urealyticum (9, 162),
mientras los aminociclitoles (estreptomicina y espectinomicina) tienen  una
actividad antibidtica opuesta, es decir son activos contra U. urealyticum pero
no contra C. trachomatis (9, 1562). Rifampicina por su parte es activa contra
C. trachomatis pero no contra U. urealyticum (23). Ademés deberéd agregarse
que los pacientes a quienes se les ha aislado solamente C. trachomatis,
responden mejor al tratamiento con tetraciclina, que aquellos pacientes a
quienes se les administra un placebo (61, 132).

1.1.1.3.3 Estudios seroldgicos

Hasta hace relativamente pocos afios, varios investigadores habian
demostrado que los anticuerpos ,producidos por C. trachomatis podian
neutralizar a su cepa homologa in witro, aunque los tftulos de neutralizacion
habian sido generalmente bajos y algunas veces una neutralizacion incompleta
habia ocurrido (1, 7, 17, 71). Sin embargo a la luz de los Gltimos
acontecimientos cientfficos, se sabe que los mecanismos inmunes estan
involucrados en la regulacion de las infecciones producidas por C. trachomatis,
y que tanto in vivo COMO in vitro 0s anticuerpos limitan la extension de las
infecciones producidas por clamidgia (128), pues ha sido demostrado que Ig G
neutraliza este microorganismo in witro (17, 128), mientras Ig A secretoria y
los anticuerpos locales juegan un importante papel en la defensa del huésped
(15, 107, 134). Asimismo la formacion de anticuerpos Ig M se han asociado ep
general a los primeros ataques de UNG C. trachomatis positiva (150, 154). Sin
embargo una respuesta de anticuerpos no necesariamente indica una relacion
categorica con morbilidad, puesto que una infeccién con C. ¢rachomatis puede

(*y v U urealyticum (9, 23, 175).

s

ggurrir y anticuerpos desarrollerse sin que el organismo - cause
enfermedad (182).

1.1.1.3.4 " Estudios en animales

Los esfuerzos de producir en modelos animales infecciones del tracto
genital han tenido éxito limitado, de acuerdo a lo informado por diversos
investigadores (26). Por ejemplo ha sido posible producir enfermedad en
mandriles (Papio sp), no asi en macacos (Macaca cyclopis) (26). La
inoculacion en macacos y en mandriles machos (Papio cynocephalus), de
cepés de C. trachomatis, han fracasado en producir enfermedad, sin
embargo, los organismos se han difundido, siendo aislados después de dos
semanas, desarrolléndose ademés anticuerpos especificos (2, 26, 52), aungue
clinicamente no ha existido evidencia de descarga uretral ni de piuria, debe
anotarse que en el periodo tardio del estudio no fue posible el control de
muestras simples de orina de estos animales (26). En algunos estudios,
cambios patologicos han sido observados, asi como una respuesta de
leucocitos polimorfonucleares (LPMN), aunque raramente descarga uretral
(26, 182). Sin embargo se afirma que los resultados no dejan duda, que los
postulados de Koch han sido completados (182).

1.2, Mycoplasmas

El término micoplasma es utilizado generalmente para nombrar a un
grupo de microorganismos, originalmente conocidos como agentes de Ia
pleuroneumonia o bacterias PPLO (Pleuro Pneumoniae Like Organisms) (83,
92, 123, 174). En la actualidad estos microorganismos estdn lo
suficientemente caracterizados para tener un estado taxonomico. Pertenecen
a la clase Molliculites. Dentro de éstos se encuentran tres familias:
Mycoplasmataceae, Alcholeplasmataceae Yy Spiroplasmataceae. Dentro de
Bstos se encuentran tres familias: Mycoplasmataceae, Alcholeplasmataceae Y
Spiroplasmataceae. Dentro de [0S Mycoplasmataceae Se encuentran los
micoplasmas (M. hominis(*) y U. wrealyticum) estrechamente relacionados
{118), cuyos integrantes requieren colesterol u otros esteroles como factores

~de crecimiento vy proliferacién, mientras los Alcholeplasmataceae Y

Spiroplasmataceae no necesitan de esteroles para llevar a cabo esta actividad,
constituyendo éste el mayor criterio de diferenciacion entre  las especies (44,
83, 92, 135, 138, 174).

Los micoplasmas son los procariotas auténomos més pequefios

{(*} M. hominis tlene por lo menas tres sub-tipos seroldgicos distintos, siendo una
de las “‘cuarenta y tantas especies del género Mycoplasma™ (115).
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sencillos capaces de autoduplicarse (115, 123), siendo ademas organismos
altamente pleomorficos, debido a que carecen de una pared celular rigida
(123). Varfan mucho en tamafio pudiendo tener un didmetro en promedio
de 0.33 um lo que equivale a 50-300 nm (80, 92, 93, 136), sin embargo el
tamafio de los micoplasmas puede variar de 100 a 2000 nm (115). Estdn
rodeados de una membrana de tres capas compuesta sobre todo de lipidos y
proteinas (116). Carecen de membrana nuclear (son procariotas),
conteniendo su informacion genética en un Unico cromosoma, constituido
por una molécula circular de DNA. El RNA constituye aproximadamente
del 8 al 17% de la masa celular del microorganismo, reproduciéndose por
fision binaria (92, 93, 99). Se ha indicado que constituyen parte de la flora
normal del organismo (123).

a) Ureaplasma urealyticum

Comprende 8 serotipos (I=VII1) (115,192,*) v se le denomina as( por

“  su capacidad para hidrolizar la urea (13, 83, 90, 115), siendo esta actividad
exclusiva de estos microorganismos (115). “Cultivadas en agar, las colonias

de U. wrealyticum tienen un didgmetro que varfa desde 10-15um en las
zonas de mas densa proliferacion, y hasta 200-300.um en las colonias
aisladas. Las colonias aisladas adoptan el tipico aspecto de “hueve frito”,
como las colonias de M. hominis. Todos ellos requieren esteroles y 4cidos
grasos en forma asimilada, que normalmente se proporciona agregando al

| medio 100-200 MI/I de suero de caballo”(115). Crecen mejor en un pH
dcido, siendo el optimo para la proliferacion de U. urealyticum de 6+ 0.5

(85, 115). “En las mejores condiciones el organismo prolifera hasta alcanzar
| concentraciones de 5X107 unidades formadoras de colonias por mi, en un
. lapso de 12 a 18 horas. Pierde su viabilidad en un plazo de 48 horas a 37
grados centigrados, y en un:plazo mayor con temperaturas inferiores” (115).

1.2.1 U. urealyticum en uretritis no gonocécica (UNG)
124151 Historia

Aungue el primer aislamiento de micoplasma del tracto genital
humano, fue reportado en 1937, fue hasta hace poco cuando evidencias

concluyentes han aparecido, asociando a este germen con los desdrdenes del
tracto genital humano (100). :

(*) Shepard, M. C. et al. Differencial Agar Medium (A7) for Identiflcacion of
| Ureaplasma urealyticum (Human T Mycoplasmas) In Primary Cultures of
Clinical Material. J Clin Microbiol 1976. Jun; 3(6):613-625.

F*;_-—
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En la actualidad la mayor parte de estudios realizados permiten
oluir de que M. hominis no es un agente causal de UNG (8, 23, 67,
116). Lo anterior ha contribuido para que el reciente interés en la
atiologfa de UNG, se centre ademds de C. trachomatis €n U, urealyticum,
‘antes denominado cepa T (18, 33, 83, 85, 131).

Durante muchos afios, los datos aportados por diferentes estudios, con
necto al rol de este germen en la etiologla de UNG han sido
oversiales. Algunos investigadores los consideraban como patogenos
rios, mientras otros pensaban que se trataba de comensales inocuos.
) embargo debe sefialarse que ninguno de los estudios efectuados antes de
73 incluyeron exdmenes para C. trachomatis, lo que dificulta su
rpretacion. Por ejemplo antes del afio citado, la mayor parte de reportes
de investigacion otorgaban & U. Urealyticum porcentajes significativamente
‘elevados (60 a BO%) en la etiologfa de UNG (24, 37, 39, 72, 162, 165,
176). Sin embargo en la actualidad se ha demostrado que lo indicado
anteriormente es falso, pues existe suficiente evidencia substancial para
afirmar que C. trachomatis es responsable del 40 al 50% de UNG (27, 29,
33, 67, 78, 117, 125, 129, 160, 186), lo cual no excluye el papel de U.
urealyticun €n esta entidad morbida solo que en porcentajes menores de [os
que originalmente se le atribufan (33, 70, 152, 170, 184%).

1:2:1:2 Diversos estudios

En un intento de elucidar el papel de U. urealyticumm en la etiologfa
de UNG, se han efectuado diversos tipos de estudios, que se describen a
continuacion:

1.2.1.2.1 Estudios de aislamiento

Las investigaciones realizadas en este campo, con el fin de determinar
8l papel de U. wurealyticum en UNG, han sido orientadas para obtener
evidencia sobre la asociacion de U. wrealyticum y UNG C. trachomatis
negativa (9, 10, 70, 132, 152, 170, 184, 201*), compardndolas a grupos
controles constituidos por pacientes UNG C. trachomatis positiva Y
asintomaticos (115).

()

Noble, R.C. Nongonococal urethritis and chlamydlal infections. In his:
transmitted diseases. 2nd. ed. New York, Medical Examination, 1982,
228p. (p.39-43)
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1.2.1.2,2 Estudios con antibioticos

a) Ensayos terapéuticos selectivos

Véase al respecto 1.1.1.3.2 de este capitulo.
b) U. urealyticum resistente a la tetraciclina

La ocurrencia de U. wrealyticum resistente a la tetraciclina, también
provee informacion relevante sobre la incriminacion de este microarganismo
en UNG. La primera cepa resistente a dicho antibidtico fue reportada en
1974 por Ford y Smith, quienes la aislaron de un paciente con persistencia
de UNG (175). Hubo sin embargo una respuesta clinica a la eritromicina, a
la que el germen aislado fue también sensible in vitro (175). Estudios
recientes demuestran que la resistencia a la tetraciclina por parte de .
urealyticum o0scila entre el B y 10% (31, 132, 168, 175).

1.2.1,2,.3 Estudios serolagicos

Los estudios serologicos no han proporcionado datos fehacientes acerca
de la posible intervencion de U. wurealyticum en UNG (115). Los resultados
obtenidos al respecto han sido inconsistentes, y no se ha podido demostrar
que se desarrollen anticuerpos contra U. urealyticum con alguna regularidad
(10, 24, 40, B85, 100, 137, 147). Sin embargo otras informaciones
contradicen estas observaciones, pues en un estudio en que dos voluntarios
presentaron una uretritis no gonocbcica (UNG) después de haberse
autoinoculado con U. wrealyticum del serotipo V, mediante la prueba de
inhibicion metab6lica, se encontrd una respuesta significativa de anticuerpos
de cuatro semanas de duracidn (115).

1.2.1.2.4 Estudios en hombres y animales

Finalmente  evidencias concluyentes sobre el papel de U. wurealyticum
en UNG se han obtenido, mediante inaculaciones uretrales en primates no
humanos y en seres humanos para producir la enfermedad (18, 115, 183,
192).

Aunque evidencias importantes se han obtenido en varios y bien
controlados estudios clinicos, de que U. urealyticum es responsable al menos
del 10% de UNG (18%), existe un postulado de Koch que no ha sido

(*) Organizaclon Panamericana de la Saiud, Uretritis ne gonocdeica y no especifica.
En su: El control de las enfermedades transmisibles en el hombre. 13a. ed.
Washington, 1983. 446p. (p.426) (Publicaclon cientifica No.442)

"—l——_.-—_
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llenado, pues el microorganismo puede aislarse tanto de personas sanas como
en personas que presentan la enfermedad (40, 67, 72, 125, 192); sin
embargo existen muchos agentes infecciosos bien conocidos que causan
enfermedad sin completar estos criterios, tal es el caso del Staphylococcus

(18).

2, Uretritis gonococica (UG)

2.1 Historia

La gonorrea es la enfermedad de transmision sexual considerada la mas
antigua (34). Fue descrita virtualmente por los 'chinos hace 2,500 afios y
mencionada en la Biblia en diversos libros, especificamente por Moisés en el
Levitico (34, 171). Hipocrates (460-355 a.C.) realizo una de las primeras
descripciones cientificas de fa infeccion gonocacica, siendo denominada
gonorrea por Galeno (171).

En 1B79 Albert Neisser descubrid el organismo causal (34, 81, 171);
posteriormente en 1884 Hans Gram facilité la identificacién del
microarganismo por medio de una tincidén especifica (tincion de Gram). En
1885 Ernst von Bumm aisld la Neisseria por primera vez, pero no fue sino

~hasta 1964 cuando Thayer y Martin crearon un medio de cultivo especifico

para su crecimienta (34, 171).

2.2 El microorganismo

N. gonorrhoeae €5 un diplococo gram negativo compuesto de dos
cocos que se adaptan una cara contra la otra, tomando la forma de rifiones,
habichuelas o frijoles (68, 81, 109, 171). Pertenece a la familia Neisseriaceae
Y género Neisseria, compartiendo la especie con N. meningitides, N.
lactamica, N. sicca, N. subflava, N. mucosa Y N. flavescens, diferencidndose
entre si, mediante la aplicacion de varias pruebas bioguimicas (22, 82, 102,
197); mide de 0.6 a 1.5 micras de diametro seglin la especie, el origen del
microorganismo aislado (muestra clinica o cultivo) vy la edad del cultivo; es
inmévil, no esporulada, con cdpsula, fimbrias o cilias en algunas cepas, que
se relacionan con su virulencia, pues proporcionan a los gonococos mayor
capacidad. para adherirse a las células epiteliales del huésped, lo que les
confiere una relativa resistencia a la fagocitosis; por otra parte poseen
caracter(sticas inmunogénicas (75, 102, 109, 197)..

Existen 16 serotipos vy diferentes axiotipos que dependen de
requerimientos nutricionales expecificos (22, 109, 197). Asi los axiotipos
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que requieren arginina, hipoxantina y uracilo (AHU) han sido asociados con
infeccion gonocacica diseminada (IGD), as/ como en hombres con gonorrea
uretral asintomatica (68, 102, 113), teniendo como caracteristica el ser
altamente sensibles a la penicilina (102, 109, 197).

Los principales tipos de colonias de N. gonorrhoeae son 5 y se
designan como T1, T2, T3, T4 y T5, de las cuales T1 y T2 son colonias
pequefas, lisas y densas, poseyendo los gonococos de éstas, fimbrias o cilias
y antigenos de superficie lo que les proporciona su virulencia {102, 197). Por
su parte las colonias T3, T4, y Tb son colonias grandes y rugosas cuyos
gonococos poseen pocas o ningunas fimbrias o cilias, por lo que son
avirulentas para el hombre (102, 197).

N. gonorrhoeae €5 UN microorganismo aerobico aunque anaerdbico
facultativo, necesitando para su crecimiento de una concentracion de CO2
que oscila entre el 2 v 10%, un pH en el medio de 7.4; ademas de un
ambiente humedo elevado (70%), y una temperatura .de 35 a 37 grados
centigrados durante 24 a 48 horas, pues un perfodo mayor contribuye a

“que la bacteria se autolice, por lo que resulta indispensable realizar
subcultivos del crecimiento de las colonias en agar chocolate enriquecido
(43, 81, 82, 102, 109, 197). Ha sido considerada como un germen diffcil
de aislar (171), debido a que es muy susceptible a condiciones ambientales
adversas, tales como cambios de temperatura y sequedad, un pH
desfavorable, por lo que no sobrevive mucho tiempo fueradel  huésped,
debiéndose manipular en el laboratorio sin ninguna demora (102, 197).
Finalmente cabe sefialar que N. gonorrhoeae es responsable de gran nimero
de enfermedades humanas (68, 81, 109, 169, 171). :

2.3 Epidemiologia

La UG a pesar de ser una enfermedad tan antigua como el hombre
mismo, en los (ltimos afios se ha convertido en un verdadero problema
epidemiolgico vy terapéutico (48). En palses desarrollados su frecuencia ha
aumentado desde 1964, aproximadamente un 10% cada afio hosta 1977,
cuando la tasa de infeccion empez6 a estabilizarse (102). En la actualidad se
considera como una pandemia o bien una hiperendemia, siendo su contral
apidemioldgico muy dificil por distintos factores como lo constituyen el
hecho de que el 756 a 80%de las mujeres son asintomaticas (34, 109, 114,
116, 197) el perfodo corto de incubacion de la enfermedad, el cambio mas
frecuente de pareja, los movimientos demograficos, el uso cada vez menor
del conddn y del diafragma con fines contraceptives, el use creciente de
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anticonceptivos orales y el aumento de la resistencia del microorganismo a
idsi's‘fi'nms antimicrobianos, principalmente a partir del surgimiento de cepas
de N, gomorrhoeae productoras de penicilinasa (NGPP) en 1976 y su

disgminacion a nivel mundial (22, 34, 108, 113, 171, 197). De los factores
indicados anteriormente cobran mayor importancia, efsp_emalmentev un" gran
;resarvorio constituido por hombres v mujeres asmtnmatncos:q que sm_sabeilo
transmiten la enfermedad a sus companeros sexuales (102), aunado a la
dificultad de realizar un diagnastico clinico en mujeres (34) (Véase nota 8,
capitulo I11).

La gonorrea es una enfermedad propia de grandes‘ ciudades (91, 197),
por lo que es mas frecuente en 4areas urbanas que en areas ru’rﬁles, [era no
'p'are.ce existir ninguna especie de afinidad coanactores geograficos gue sea
de importancia; es mas frecuente durante la época de verano, siendo una
enfermedad predominante de hombres lo cual lo demuestra el hecho de que
existen 1.5 hombres con gonorrea por cada mujer infectada. Sin embargo
cuando se valoran poblaciones mas jovenes, hay una tendencia a que este
parcentaje se invierta, siendo la gonorrea més frecuente en mujeres jovenes
gue en hombres jovenes (171). Se estima gue existe entie un 22 y 3b6% de
prababilidades de que un hombre adquiera gonorrea por un Unico contacto
sexual con una mujer infectada (68, 114, 197).

N. gonorrhoeae produce enfermedad exclusivamente en el hombre, por
lo que no infecta a animales; se transmite entre individuos por conta[;:tnu
directo y estrecho, generalmente sexual; son excepciones la conjunt_ivit!s
gonogdeica (que ocurre sobre todo en el recién nacido) v la vulvovaginitis
(81, 82, 102). Esta Gltima enfermedad ocasionalmente ocurre en infantes o
‘en mujeres prepaberes, pudiendo ser transmitida por fomites (82).

Por su parte en Guatemala la gonorrea afecta al 85% de pacientes con
enfermedades de transmision sexual. Los departamentos de la repdblica que
mas se vieron afectados por esta enfermedad para 1982 fueron: Guatemala,
|zabal, Quetzaltenango, Zacapa, y Suchitepéquez (54). Ademés en nuestro

~ pafs en dos estudios realizados en la ciudad capital se ha reportado la
existericia de cepas de N. gomorrhoeae productoras de penicilinasa (NGPP),

- la cual varfa entre el 8 y 11% para hombres y mujeres respectivamente (22,
112).

2.4 Patogenia

N. gonorrhoeae infecta y atraviesa con facilidad las mucosas con

R
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epitelio columnar y de transicién, incluyendo uretra, cervix, conducto anal,

garganta y conjuntiva (68, 81, 82). Sin embargo presenta incapacidad para
atravesar el epitelio plano estratificado (81).

2.5 Cuadro clinico
2.5.1 Gonorrea en el varén

El perfodo de incubacion de la uretritis gonococica (UG) en el varan
sugle ser de dos a 17 dfas, aunque el promedio del mismo generalmente es
de dos a cinco dias (34, 68). Hay comienzo;brusco con disuria, urgencia, y
frecuencia de orinar, acompafiado de exudacion uretral mucoide gue

rapidamente se vuelve purulenta y profusa (34, 68, 81, 102). La uretritis

gonococica no suele causar fiebre (81).

2.5.2 Pacientes varones asintomaticos

Algunos pacientes varones permanecen asintomaticos variando del 0.4
~al 10% (48, 60, B8, 81, 102, 114, 149, 197), dependiendo del tipo de
poblacion estudiada (60, 102, 114). Ademas recientemente se ha informado
gue un axiotipo de N. gomorrhoeae puede causar el 96% de infecciones
asintomaticas en varones (68, 113). (Véase nota 11, capitulo [1).

2.6.3  Complicaciones

Dentro de las secuelas frecuentes de la uretritis gonococica no tratada
se encuentra, la uretritis cronica, la estenosis uretral, laepididimitis vy la
prostatitis (22, 68, 81). Sin embargo con el advenimiento de la era
antimicrobiana las mismas son infrecuentes, gracias a la terapia exitosa en
las infecciones iniciales no complicadas (68, 102).

2.6 Diagnostico
2.6.1 Pacientes varones con uretritis

‘En hombres la presencia de tfpicos diplococos intracelulares gram
negativos en la muestra de la secrecin uretral es suficiente para un
diagnostico presuntivo firme de gonorrea (81, 109), la semsibilidad de la
tincion de Gram en varones con uretritis varfa del 90 al 99 %, mientras la
especificidad se aproxima al 100% (34, 68, 82, 91, 169), inclusive
afirmandose que en hombres es tan sensible coma el cultivo (102). Por Io
anteriormente expuesto, el cultivo de secrecidn uretral no se encuentra

L
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gralmente indicado en hombre:s con diagnostico presuntiva (EHJ l?ase al
te de Gram) de uretritis gonococica no tratada (169). Muchas clinicas de
os servicios de Salud Pub!ica en Est.adog Umdgs rgcomlendan que los
eﬂ-litivns deherén realizarse Unicamente bajo cigrtas slltuacmnes. Las reacciones
de azdcares debido a gue consumen demasiado tiempo y son elevadas en
costo, deberdn efectuarse Gnicamente en los casos atipicos de gonorrea y en

situaciones de cardcter médico legal (109).

g.g.n

2.6.2 Pacientes varones asintomaticos

Debido a que. la sensibilidad de la tincion de Gram en los pacientes
varones asintomaticos es de aproximadamente del 60 % , cultivos de uretra

anterior estan recomendados cuando la evidencia epidemiologica sugiera

posible infeccion uretral asintomatica (169).
2.6.3 Pacientes femeninos

En especimenes procedentes del cérvix el cultivo resulta indispep:sable
para confirmar la presencia de N. gonorrhoeae, debido a que esta region se
encuentra colonizada por una serie de bacterias (102), lo cual cnndmspna a
que la sensibilidad de la tincion de Gram en mujeres sea muy baja oscilando
entre el 50 y B80% , mientras la especificidad varfa del 82 y 97%
respectivamente (68, 82, 169). :

26.4 Cultivos

El aislamiento de los microorganismos. mediante cultiyos‘y su posterior
identificacion por medio de pruebas bioguimicas resulta indispensable para
efectuar un diagndstico confirmativo de N. gonorrhoeae (197).

El medio de cultivo debe ser selectivo ya que N. gonorrhoeae BS UN
microorganismo con requerimientos muy especificos y su crecimiento pue.de
verse afectado por situaciones ambientales adversas (102). Los medios
selectivos més utilizados son Thayer Martin (TM), Thayer Martin Modificado
(TMM), y el New York City (102, 197}, que contienen loslrequ_erimlentos
nutricionales adecuados y ‘los antibiGticos necesarios para inhibir 4 otros
microorganismos en forma selectiva (68). En los sujetos,”en quienes se
sospecha infeccion gonocdcica debe hacerse una identificacion completa de
los organismos -aislados, pues se ha aobtenido N. meningitides de todos los
sitios, en los cuales comGnmente se encuentra N. gonorrhoeae (197). N.
meningitides conjuntamente con N. gonorrhoeae, constituyen los mayores
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agentes patogenos del género  Neisseria, por lo cual ambos son
generalmente identificados en base a las reacciones de degradacion de
aziicares (109). N. gonorrhoeae produce écido, exclusivamente a partir de la
glucosa, mientras N. meningitides a partir de glucosa y maltosa (102, 197).

Para identificar las colonias de N. gonorrhoeae, £s necesario efectuar la
prueba de oxidesa que consiste en aplicar una solucion al 1% de
clorhidrato de di o tetrametil-p-fenilenediamina a las colonias sospechosas,
las cuales se tifien de plrpura o violeta obscuro si producen la enzima
citocromooxidasa o catalasa que generan (Onicamente los microorganismos del
género Neisseria (102, 197, ). Finalmente se confirma la especie de N.
gonorrhoeae @ través de la prueba de degradacion de los carbohidratos,
cultivando las colonias sospechosas en agar-cistina-tripsina (CTA) conteniendo
glucosa, fructuosa, maltosa, sacarosa o lactosa filtrados, en'concentracion del
1% . La produccion del acido (esencialmente por via oxidativa y no por
fermentacion) a partic de la glucosa Unicamente, permite el diagndstico
definitivo de N. gonorrhoeae (102, 197,%).

El mayor nlmero de cultivos gonocdcicos son positivos cuando las
muestas se inoculan directamente a medios de crecimiento nutritivos como
el medio agar Thayer Martin, Thayer Maitin Moditicado o el medio New Yoik
City, que cuando se utilizan medios de transporte, debido a las exigencias
nutricionales y ambientales de N. gonorrhoeae; siendo importante que los
medios de cultivo conteniendo el espécimen, sean incubados en un término de
6 horas. Dentro de los medios de transporte utilizados para N. gonorrhoeae
estan los selectivos o nutritivos como el de Transgrow; v los no selectivos o
no nutritivos como el de Stuar y el de Amies (22, 82, 102).

3.  Materiales y Métodos
3.1. Metodologfa

Se efectud un estudio prospectivo, analftico-descriptivo, v doble ciego
apequo a las normas internacionales para la investigacion biomédica
practicada en seres humanos, aprobadas por el Consejo de Organizaciones
Internacionales de las Ciencias de la Salud (COICM) y el Comité Consultivo
Mundial de Investigaciones Médicas de la OMS (57).

(*) Organizacion Mundial de la Salud. Componentes de N. gonorrhoeae caracterl-
Zados por procedimientos inmunoguimicos. En su: N. gonorrhoeae e infeccio-
nes gonocécicas. Informe del grupo clentifico de la OMS. Glnebra, 1978 156p.
(Pp.60-71) (Serie de Informes técnicos No.660)
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32 * Poblacion de estudio

I"l..
ab De acuerdo al marco conceptual de la poblacién, la misma estuvo
‘constitufda en gl presente estudio, por la totalidad de pacientes masculinos

que consultaron el Dispensario Municipal No. g, para e!_contr{ull de les
ETS (55), presentando sintomatologia vy signos. chr_ncq/mu:roscomcos de
\Uretritis, asi como un grupo testigo de pacientes universitarios sanos (controles
normales), cuantitativamente homalogo, que asistieron a reallzarge su examen
‘linico a la Unidad de Salud de la USAC. El estudio se efectud durante los

meses de mayo, junio, julio y agosto de 1984.
3:3 Tamafio de la muestra

La muestra estudiada consistio en 76 pacientes del sexo masculino que
presentaban sintomas y signos clinico/microscopicos de uretritis, asi como un
grupo testigo de 76 estudiantes universitarios, que se utilizaron como controles
normales de la investigacion.

El tamafio de la muestra fue calculada con un limite de incertidumbre
(144) del 0.001, lo que le proporciona al estudio el 98.9% de confiabilidad(*).

34 Disefio del experimento
3.4.1 Grupo de estudio

La muestra estudiada incluy6 a los pacientes masculinos, que en forma
consecutiva, consultaron el Dispensario Municipal No. 3, para el c'ontrul de
ETS de esta ciudad, siempre v cuando reunieran las siguientes condiciones:

a)  Pacientes que autorizaran todos los examenes a realizarse dando “su
‘ consentimiento con conocimiento de causa”(57).

b)  Pacientes gue presentaran descarga uretral equnténea o exprimible y/o
historia clinica de disuria, frecusncia, prurito distal de uretra y ardor
durante la miccian (70, 109, 115, 169, 170 **).

¢) Pacientes que no presentaran descarga uretral, pero si historia clinica de
disuria, frecuencia, prurito distal de uretra v ardor durante la miccion,
asi como la presencia de 5 o més células palimorfonucleares por campo

(*)  Muestra calculada en el Centro de Investigaciones de las Ciencias de la Salud
(clcs). Facuitad de Ciencias Médicas, USAC.

(**) Noble, R. C. Nongonocal urethritis and chlamydial infectios. In his: Sexually
transmitted diseases. 2nd. ed. New York, Medical Examination, 1982. 228p

(p. 39-43).
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(1000 X) al examen microscopico de una muestra tefiida por el Gram,
—obtenida mediante raspado endouretral— lo cual es sugestivo de
uretritis (70, 115).

d) No presentar historia clinica de haber ingerido antibidticos al menos
durante las Gltimas 72 horas (115) (N4).

3.4.2 Grupo control

El grupo testigo, de la muestra de estudio, estuvo constituido por
estudiantes universitarios, que en forma consecutiva acudieron a efectuarse el
examen clinico a la Unidad de Salud de la USAC. Se incluyeron dentro de los
controles normales(*) a los estudiantes que reunieran los pardmetros que a
continuacion se detallan;

a)  Estudiantes voluntarios que aprobaran todos los exdmenes a realizarse
dando su “consentimiento con caonocimiento de causa” (57).

b)  Estudiantes que no presentaran historia clinica ni evidencia microscopica
de uretritis, es decir que a la observacién microscopica tuvieran menos
de 5 células polimorfonucleares por campo (1000X), de una muestra
endouretral tefiida por el Gram (70, 115).

3.5 Definicidén operacional de variables

Las variables investigadas en el presente estudio, se nombran a
continuacion, con su definicion respectiva, e indicandose a la vez los criterios
diagnosticos utilizados para su medicidn.-

3.5.1 Uretritis no gonococica (UNG)

La UNG es una entidad morbida que en la actualidad iguala y més
probablemente sobrepasa la incidencia de uretritis gonococica (UG) en los
paises desarrollados {14, 28, 33, 70, 160, 177), por lo cual se ha perfilado
como un problema de Salud Plblica de crecientes dimensiones (33, 89, 115,
160) e incluso se ha afirmado que se ha convertido en una extensa epidemia a
nivel mundial (160). Basicamente en la actualidad el diagndstico de UNG se
efectla por exclusion de la gonorrea (33, 48, 163, 170, 173). Los agentes
generalmente incriminados en la etiologia de esta enfermedad son C.
trachomatis Y U. urealyticum (21, 33, 170), mientras un porcentaje bastante
pequefio puede ser causado por T. vaginalis, C. albicans y el virus del Hermpes
simplex (33, 70, 163, 170).

(*)  Para los fines del presente estudio, a los sujetos del arupo testiso o control,
indistintamente se les denomind ‘‘pacientes asintomaticos’, o bien controles
normales.
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3.56.1.1 Criterios diagnosticos de UNG

En el presente estudio el diagnostico de UNG se realizo en todos los
pacientes masculinos que reunieron los siguientes criterios diagnosticos: (70,
115, 151, 170, 173).

a) Descarga espontanea 0 exprimible de secrecion uretral, e/o historia
clinica de disuria, frecuencia, prurito distal de uretra, y ardor al orinar.

b) Ausencia de tipicos diplococos gram negativos intracelulares o
extracelulares a la observacion microscopica, en el frote de Gram de los
especimenes de los pacientes.

¢) Cultivo de Thayer Martin negativo para N. gonorrhoeae.

3.5.1.2 C. trachomatis

Las clamidias son microorganismos intracelulares que han sido separadas
de los virus y colocadas en su propic orden las Clamydiales (90). Las
infecciones producidas por este microorganismo a nivel del tracto genital,
representan el mayor foco de un nuevo vy reciente interés por la clamidia a
pesar de que han sido reconocidas y estudiadas desde las primeras décadas de
gste siglo (52, 152, 166). En la actualidad C. trachomatis es la causa més
camtn de UNG (151, 177).

3.5.1.2.1 Criterios diagnésticos

La presencia o ausencia de estos microorganismos en uretra se demostrd
mediante la observacién microscopica, de inclusiones intracitoplasmicas de
células epiteliales (150, 155), de ‘muestras obtenidas a través de raspado
endouretral (47, 50, 122, 155, 156), por medio de la tincién de
inmunoperoxidasa como ha sido reportado por diferentes investigadores (203).

3.6.1.3 U. urealyticum

Inicialmente se le denomind Mycoplasma cepa T (Tiny Mycoplasma
strain) por el tamafio tan pequefio de sus colonias (18, 33, 83, 84, 85, 131).
Es la (nica especie conocida del género Ureaplasma, cuyos miembros se
caracterizan por su actividad uredsica (13, 83, 80, 115). Se ha incriminado en
]2309;Ei0|'0g ia de UNG C. trachomatis negativa (9, 10, 70, 132, ]52, 170, 184,

i}t

3.5.1.3.1 Criterios diagndsticos

Para la deteccién e identificacion de este microorganismo a nivel uretral,
88 utilizd el medio U-9, que es un medio restringido en urea, y desarrollado
especificamente para la deteccion de U. wrealyticum en materiales clinicas, v
SU identificacion en cultivos (164).




28

Los criterios diagnosticos utilizados para confirmar la presencia de U
urealyticum, fueron los establecidos por Shepard et al., l0s que se detallan a

continuacion: (164)

a)  Reaccion ureasa positiva (hidrolisis de urea v acumulacion de amonio),
sin turbidez detectable en el medio U-9, alin cuando al subcultivarse en
el medio agar A-3, el mismo sea negativo (N5).

3.5.1.4 T. vaginalis, Candida albicans y virus Herpes simplex (tipo i)

Estos microorganismos han sido incriminados como responsables de
UNG en un porcentaje relativamente insignificante (33, 70, 153, 170).

3.5.1.4.1 Criterios diagndsticos

T. vaginalis, Candida sp y el virus del Herpes simplex, fueron evaluados
mediante la tincion de Papanicolaou, para lo cual debieron llenarse fas
siguientes condiciones: (*) (**)

a)  Trichomonas wvaginalis: observacion microscopica de organismos
piriformes de color gris, citoplasma vacuolado y sucio; con nicleo
excéntrico, lanciforme u ogival con cromatina granular  gruesa.
Eventualmente con aparicion de granulos rojos en el citoplasma.

b)  Céndida sp: observacion microscopica de hifas (micelios) v conidias
(levaduras) tipicas de este agente: extra o intracelularmente.

C) Herpes simplex: o0bservacion microscopica a nivel celular de
multinucleacion, marginacion de la cromatina, inclusiones intranucleares,
apariencia opaca del nlcleo (vidrio esmerilado), amoldamiento de los
nicleos.

35.2 Uretritis gonocécica (UG)

La gonorrea es ia enfermedad de transmision sexual considerada la méas
antigua dentro de las 5 enfermedades venereas clasicas (34). En los dltimos
afios se ha convertido en un verdadero problema epidemioldgico v
terapéutico (48), siendo calificada de una enfermedad “pandémica” o
“hiperendémica” a nivel mundial (22, 34, 102, 115, 197). En nuestro pafs
es una de las principales enfermedades de transmision sexual, ocupando el

Castro, Federico. Médico y Cirujano. Patdlogo. Jefe del Depto. de Patologia del
Hospital General San Juan de Dios. Comunicacién personal a de LednC.
Guatemala, Abril 16, 1984.

Arroyo, G. Quimico-Bidlogo-Citologo. Catedratico de Citologia de la Facultad de
Ciencias Quimicas y Farmacia. Universidad de San Carlos de Guatemala.
Comunicacién personal a de Ledn C. Guatemala. Abril 25, 1984.

dentro de fas mismas (54).

315,21 N. gonorrhioeae

rF Es un diplococo gran negativo compuesto de dos cocos que se adaptan
] .a‘! cara contra la otra, tomando la forma de rifiones, habichuelas o frijoles
@8, 81, 109, 171). En el varon produce uretritis gonoccica que es la
ma de infeccion mas comunmente vista de N. gonorrhoeae (102, 171). Se
sla dnicamente en medios selectivos como el Thayer Martin, Thayer Martin
ificado y el New York City (102, 197).

3.5.2.1.1 Criterios diagnosticos

Se efectut el diagnostico de uretritis gonococica (UG) en los pacientes
gue reunieron los siguientes criterios diagnosticos: (68, 82, 102, 109, 114,
189, 171)

'a) Descarga espontdnea o exprimible de secrecion uretral, e/o historia
clinica de disuria, frecuencia, prurito distal de uretra y ardor al orinar.

b) A la observacion microscopica, tipicos diplococos intracelulares gran
negativos en la tincién de Gram, del frote directo de los especimenes
uretrales.

¢} Cultivo de Thayer Martin positivo, ton crecimiento morfologico clasico
de las colonias de N. gonorrhoeae.

d Prueba de oxidasa positiva, para determinar la produccion de la
enzima citocromooxidasa por parte de N. gonorrhoeae.

) Prueba de oxidacion de azucares positiva, Unicamente para la glucosa.
(Prueba de degradacion de carbohidratos, es decir produccion
caracterfstica de dcido a partir de glucosa exclusivamente).

3:5:3 Tincion de Giemsa

La tincion de Giemsa es la técnica cldsica e historica para la
demostracion de inclusiones intracitoplasmicas de C. trachomatis, a nivel de
células epiteliales, mediante la observacion microscopica (150, 165). Se ha
indicado que posee una baja sensibilidad (15 %) para detectar infecciones a
nivel de uretra masculina (115, 154) por lo que no es especialmente (til en
el diagnéstico de infecciones producidas por C. trachomatis a nivel del
tracto genital (115, 154, 157). .
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3.6.3.1 Criterios diagnosticos

La tincion de Giemsa se evalud teniendo como método de referencia
la tincion de Inmunoperoxidasa (PAP), que se ha indicado posee una
exquisita sensibilidad como método diagndstico (181), siendo superior a la
inmunofluorescencia (16, 181) (véase capitulo VIII).

Para la mejor evaluacion de la tincion de Giemsa se establecieron los
siguientes criterios diagnosticos:

a) Todo frote en el cual se realice la tincion de Giemsa o
Inmunoperoxidasa (PAP), tendrd que ser satisfactorio, para lo cual
debe presentar 100 o més células epiteliales a la observacion
microscopica (108).

b) La tincibn de Giemsa se reportd como positiva, “si y sblo si” las
inclusiones intracitopldsmicas compatibles con C. trachomatis eran del
cinco por ciento o més a la observacion microscopica.

“¢) La tincion de Inmunoperoxidasa (PAP) se reportd como positiva, sl y

solo si”, a la observacion microscopica se observaban 5 0 més
inclusiones intracitoplasmicas de C. trachomatis.

36.3.2 Forma de reportar los resultados

Los resultados para ambas tinciones fueron reportados en una de las
siguientes formas: (47)

a.  Organismos compatibles con C. trachomatis fueron observados.
b.  Organismos no compatibles con C. trachomatis fueron observados.
c.  El frote fue insatisfactorio para observar C. trachomatis.

3.5.4 Sintomas y signos clinicos

Los sintomas y signos clinicos que afectaron a cada paciente, durante
el tiempo que presentaron uretritis, asi como otros datos de importancia
para el presente estudio, fueron investigados por medio de la ficha clinica
de cada paciente (véase seccidn anexos).
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4. Técnicas y Procedimientos
4.1 Llena de la boleta

Se entrevistd a todos los pacientes con uretritis como a los controles
normales, anotandose en su ficha clinica respectiva, los datos de interés para
la presente investigacion.

g.z Toma de la muestra

Se tomaron en total seis muestras a cada paciente con uretritis, e
igual ndmero a los controles normales (asintométicos). Este procedimiento se
realizd con hisopos estériles. En los pacientes con uretritis se tomaron tres
muestras de secrecién uretral del meato urinario; dos se utilizaron para las
tinciones de Gram y Papanicolaou respectivamente, mientras una se usd para
el cultivo de Thayer Martin. Ademds tres muestras fueron obtenidas de la
region endouretral, introduciendo el hisopo de 2 a 4 cms. en la region
anterior de la uretra, rotandolo posteriormente con sumo cuidado, para
gvitar el traumatismo y lograr de esta forma el raspado de las paredes

endouretrales. Dos de estas muestras se utilizaron para realizar las tinciones

de Giemsa e inmunoperoxidasa (PAP) (97, 122, 156,%); y una para la

siembra de los tubos de rosca que contenfan el medio U-9 (180,). En los

controles normales se procedid en igual forma, con la excepcion que en
lugar de las muestras de secrecion uretral, se obtuvieron muestras del meato
urinario. Finalmente debe indicarse que aguellos pacientes con
sintomatologfa de uretritis, pero que no presentaban secrecién uretral

espontanea o exprimible, la muestra para el cultivo de Thayer Martin se

obtuvo raspando suavemente la mucosa de la uretra anterior, con un hisopo

astéril, al introducirlo 2 cms. (102, 109).

4.3 Tincion de Gram

Se efectud frote de Gram, para evaluar la existencia de leucocitos

-D’D‘limorfonucleares (LPMN) vy el nimero de los mismos, asi como para
descartar o confirmar la presencia de diplococos gram negativos

i_qtracelulares (82, 102). El frote de esta tincion fue fijado mediante llama
de mechero.

{*
(*)  Noble, R.cC. Nongonococal urethritis and chlamydial infections. In his:

Sexually transmitted diseases. 2nd. ed. New York, Medical Examination,
1982. 228p (p.39-43)




4.4

Tincion de Giemsa e inmunoperoxidasa (PAP)

(véase material y métodos, numeral 2 del capitulo VIII).

4.5 Tincién de Papanicolaou

Tincion de caracter convencional, que fue procesada de acuerdo a lo
establecido cldsicamente (190 )

4.6 Cultivo en medio Thayer Martin

El espécimen tomado con hisopo estéril se sembrd directamente en la
caja con agar Thayer Martin, colocandose en un frasco con una vela de cera
blanca, y algodon himedo en el fondo del mismo. A continuacion el jarro
de extincion de vela fue cerrado herméticamente, para crear un ambiente de
CO2 del 3% aproximadamente, asi como generar las condiciones para
formar un ambiente himero elevado (70 % ). A continuacién se Incubé a
una temperatura de 35 a 37 grados centigrados (82, 102, 109), v 12 a 18
horas después fueron transportados al laboratorio de Microbiologia de la
Facultad de Ciencias Quimicas USAC, donde se observd el crecimiento, tipo
de colonias, y se llevd a cabo el procesamiento de las muestras.

4.6.1 Aislamiento de N. gonorrhoeae

1. Los cultivos de Thayer Martin estuvieron en incubacién en la forma
indicada de 24 a 48 horas después de la siembra, observandose algunas
veces después de este tiempo, colonias caracteristicas de Neisseria, por
lo gue fueron catalogadas como sospechosas, efectudndoseles tincién
de Gram para observar los diplococos gram negativos.

2 En caso de haberse observado diplococos tipicos gram negativos, se
procedio a efectuar la prueba de oxidasa en un disco de papel filtro,
humedecido con una solucién de clorhidrato de fenilenediamina al 1
por ciento, en el cual se coloco un pequefic indculo de las colonias
con un palillo de madera. Si la prueba era positiva, el lugar del
indeulo se tornd color pdrpura, resembrandose a continuacion las
colonias en agar chocolate para la realizacion posteriormente de la
prueba de los azdcares.

3. Después de 24 horas en incubacién en agar chocolate, las colonias se

sembraron en el medio agar cistina-tripsina (CTA) conteniendo ademas
glucosa, maltosa y sacarosa al 1% Se incubd por un perfodo de 24 a
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horas horas de 35 a 37 grados cent:’grqdos y se qbservé la respuesta. Se
rmr’J N. gonorrhoeae Si $8 produjn_amdo excluswamentg a partir de la
sa, con lo cual se produjo un viraje del color del medio de cultivo de
a amarillo en el lugar del indculo.

-,.EI gspécimen fue tomado con un hisopo estéril ser_nbrado
mente en los tubos de rosca que contenfan el caldo del me.dm u-9,
ando llama de mechero para evitar la contaminacian, y dejando el
con el inoculo con la muestra dentro del tubo de rosca.
: ormente se incubé a 36 grados centigrados; 12 a 16 horas mas tarde
fueron transportados al laboratorio de Microbiologia de Ia. Facultad de
Ciencias Quimicas y Farmacia de la USAC, para continuar con fa
bservacion vy procesamiento de los mismos.

4.7.1 ldentificacion y aislamiento de U. urealyticum (164)

Las muestras continuaron en incubacién a 36 grados centigrados y
bajo evaluacion constante, durante en periodo de 14 dfas. .
2. Si se presentd un viraje en el color del medio U-9 de amarillo a rojo,
 sin turbidez detectable, se le realizd tincion de Gram para excluir los
. reportajes falsos positivos, producidos por la contapjmacién de otros
~ microorganismos que pueden llevar a cabo esta reaccion.

‘8. Al primer signo de una reaccion ureasa positiva en el medio U-8, sin

o turbidez detectable y con frote de Gram negativo, Se procedio a
subcultivar este medio en agar A-3, y a colocarlo en una jarra de

: extincion de vela, en igual forma como se procedio para el cultivo de

: Thayer Martin (véase 4.6, de este capitulo); incubandose

~ posteriormente a una temperatura de 36 grados centfgrados durante_ un
perfodo de 5 a 7 dfas, tiempo en el cual el agar A-3 sufria un viraje
de amarillo a rosado; posteriorments los ureaplasmas podfan observarse

al microscopio, aungue no en todos los casos (164).

4. ' Todos los medios de cultivo U-8, que tuvieran un cambio de color de
amarillo a rojo, pero que presentaban turbidez fueron descartados
(164).

8] En caso que el medic U8 no presentara ningdn -viraje en su

coloracién durante los 14 dias que estuvo en incubacion, los mismos

fueron esterilizados y desechados.
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4.8 Procedimiento ciego en el manejo de muestras

il Figura 1-2. En esta grafica puede apreciarse la importancia que las
tienen en nuestro medio, al ser comparadas con las enfermedades de mayor

ia.

12 Incidencia anual de enfermedades 1982.
PORCENTAJES

60-]

50 -

Con el propbsito de lograr mayor rigor cientffico en los resultados que
se obtuvieron en la presente investigacion, asi como eliminar los prejuicios y
las dosis de subjetividad gue un investigador puede formarse, al conocer
previamente los resultados de un determinado procedimiento diagnostico, el
procesamiento de todas las muestras de las personas gue participaron en la
investigacion se realizo mediante un procedimiento doble ciego. Para el efecto,
todos los recursos (laminillas, cajas de Petri, tubos de rosca) utilizados para la
recoleccion de muestras fueron identificados por una persona que no participd
en la investigacion, utilizando una nomenclatura diferente para cada uno de
ellos, la cual era desconocida para los investigadores que fueron los encargados
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de procesarlas (véase ademds nota 1, del capitulo VIII).
30
49 Ficha de hallazgos microbiolégicos
Fue utilizada para anotar los hallazgos microbioldgicos v citolégicos de. =
cada paciente. (véase anexos).
10 —

4.10 Tratamiento estadistico

El procesamiento de los datos fue realizado parcialmente en el | - 4 514 18- 44 45y mds
Departamento de Computacion del Centro de Investigacion de las Ciencias de EDAD EN  AROS REF
la Salud (CICS) de la Facultad de Ciencias Médicas USAC, mientras parte de VENEREAS

este proceso se realizd manualmente. Para el efecto, fueron utilizados varios Fuente:  Direccion General de Servicios ——————dAIWAS
métodos estad(sticos, de acuerdo a las necesidades y exigencias requeridas por de Salud (54). e R LER

cada uno de los estudios realizados. En las secciones correspondientes de cada
capitulo, se explica en forma detallada el tratamiento estadistico aplicado a
cada uno de ellos. Los métodos estadisticos utilizados fueron: test de la Q de
Cocrhan, procedimiento posterior al test de la Q de Cocrhan (PSI), Chi
cuadrado  (X12), Chi cuadrado con correccion de Yates, Kar Pearson,
coeficientes de correccion y tablas cruzadas, Mcnemar, desviacion estandard
(DS) y medidas de agudeza diagndstica (sensibilidad v especificidad) (46, 94,
95, 101, 168, 167).

2. En la actualidad los cultivos de tejidos para el aislamiento brindan los mejores
s de diagnostico de las infecciones genitales producidas por clamidia, pues han
ufdo considerablemente el tiempo utilizado para este propdsito, a pesar de lo cual
en bastante tiempo, pues un solo pase necesita de 48 a 72 horas™ (115),

3. Sin embargo estos investigadores utilizaron el medio de cultivo a base de yema
e huevo, lo que podria explicar el intento fallido de aislar €. frachometis en un grupo
pacientes (156).

4. La OMS indica que los cultivos controles, para comprobar la cura_cién de
erminado paciente deberin realizarse de 3 a 5 dias después de haberse terminado el
amiento (115).

5. La reaccién ureasa positiva, en el medio U-9, puede ser observada debido a que
iSmo presenta un buffer débil, lo cual tornard la reaccién progresivamente més
na y entonces el indicador rojo de fenol, tendrd una reaccién en la cual el color
rillo del medio U-9, se transforma en rojo (164).
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S CAPITULO I

HALLAZGOS DE LABORATORIO

- “E| estudio basico de un paciente comienza con la adquisicion de datos.
clfnico experimentado insistird en la elaboracion de una historia completa y
otallada, un examen fisico cuidadoso y pruebas de laboratorio, que permitan
rar el estado de salud general del paciente, hasta alcanzar un diagnéstico
acifico, asegurar el estado funcional de los Organos afectados vy
porcionar la base para vigilar la eficacia de la terapéutica. Dentro de lo
cado l0s exdmenes de laboratorio son criticos para el diagnéstico de las
medades v el manejo del paciente, aunque siempre deberan de tomarse en
enta las limitaciones que conllevan.’.(*)

En este capitulo se estudiara la incidencia de infecciones producidas por
gonorrhoeae, C. trachomatis Y U, urealyticum, tanto en los pacientes con
elritis como asintomaticos, que fueron detectados mediante procedimientos
boratorio, estableciéndose a la vez si el orden de frecuencia con que
dujeron infeccion en los distintos pacientes, es realmente significativo, ya
a totalidad de infecciones producidas por cada microorganismo, o bien en
Uellas infecciones en las cuales se incrimind un solo agente infectivo.

Wyngaarden, J. B. Valores normales de laboratorio de importancia clinica. En:
Benson, P.B. et al. Tratado de Medicina Interna ..de Cecil Loeb. 14. ed.
México, Interamericana, 1977, t.ll (pp. 2226-2230).



Incidencia de infecciones totales -

Se denominaran infecciones totales, al wuniverso de infeccioneg
producidas por un mismo microorganismo, independientemente o no que
encuentre asociado a otro microorganismo produciendo infecciones mixtas.

1.1 Presentacion de resultados

El ndmero de infecciones totales producidas por N. gonorrhoeae, C.
trachomatis y U. urealyticum, CON SU porcentaje correspondiente tanto en log
pacientes del grupo de estudio como asintomaticos, se muestran en el cuadro
2-1, mientras la grafica correspondiente, en la figura 2-1.

Cuadro 2-1 Infecciones totales producidas por N. gonorrhoeae, C. trachomatis,
Y U. wurealyticum €n pacientes masculinos, con uretritis y asintomaticos.
Clinica Municipal No. 3, para el control de ETS v Unidad de Salud, USAC.
Ciudad de Guatemala. Mayo-agosto 1984.

Grupo de estudio Grupo control |
No. /o No. o/o

N. gonorrhoeae . 40 58.0

C. trachomatis’ 30 435
.U, wrealyticum 23 33.3

Total de pacientes
gstudiados 69 76

Fuente: Fichas de hallazgos microbiologicos de la presente investigacion.
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1:1.1 Analisis

Al realizar el andlisis del total de infecciones producidas por N.
gonorrhoeae, C. trachomatis Y U. urealyticum, tanto para los pacientes con

uretritis como asintomaticos se obtienen que: Q de Cochran = 139.17>
5.99,=2 0.05 con Zgl; vy Q de Cochran = 178.76 > 599, =0.05 con 2gl
respectivamente.

1:4:2 Interpretacion

Las infecciones producidas por N. gomorrhoeae, C. trachomatis y U.
urealyticurn  $8 presentaron con diferente frecuencia en los pacientes
| estudiados, en forma significativa. (Cuadro 2-1).

1.2 Magnitud de la diferencia

Debido a que la frecuencia con que se presentan las distintas infecciones
- " producidas por N. gonorrhoeae, C. trachomatis y U. wurealyticum SON
~ diferentes en forma significativa, se establecerd si la incidencia de infecciones
presentada por cada uno de estos microorganismos, es significativa con
respecto al otro.

1.2.1 Analisis

1.2:1.1 Pacientes con uretritis

La incidencia del 43.5% de infecciones producidas por C. trachomatis, gs
menor en forma significativa que el 58% de N. gomorrhoeae, de donde se
obtiene que PSI(*) es igual a:Y1=—10% 0.39 contrastado con cero (**)

~mientras la incidencia del 33.3% de infecciones secundarias a U. urealyticum,
es menor en forma significativa que el 43.5% de C. trachomatis de donde
PSI es igual a: Y2=-7 £0.39. Finaimente al contrastar la incidencia del 33.3% de
infecciones donde estuvo incriminado U. wrealyticum, con el 58% de N.
gonorrhoeae s 0btiene gue PSI es igual a: Y3=—17+ (.39.

!

(*) El tratamiento estadistico PSl forma parte dsl “Post Hoc procedures for the
Cochran Test' (95).

(**) Todos los valores PSI se contrastan con cero.
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1.2.1,2  Pacientes asintomaticos

En los controles normales la incidencia del 71.1% de infecciones donde
gl agente infectivo fue C. trachomatis, es mayor en forma significativa que la
~ del cero % de N. gonorrhoeae (N1) de donde se obtiene que PSI es igual
a:Y1=54+ 0.35; mientras la incidencia del 38.5 % de U. wrealyticum, S
significativamente menor gue la del 71% de C. trachomatis de donde PSI es
jgual a: Y2=—24 + 0.35; as/ como la incidencia del 39.5 % de U. urealyticum
gs mayor en forma significativa, que la del cero % (NU producida por N.
 gonorrhoeae €N este grupo de sujetos, de donde PSI es igual a: Y3=30+ 0.35.

1.2.2 Interpretacion
1.2.2.1 Pacientes con uretritis

En los pacientes con uretritis N. gonorrhoeae s el agente infectivo que
se presenta con mayor frecuencia, seguido de C. trachomatis y U.urealyticum
respectivamente, en forma significativa. Por lo anteriormenjce fanotadn, puede
afirmarse que U. wrealyticum es el agente que se incrimina con menor
frecuencia en las uretritis, mientras C. trachomatis Ocupa una posicion
intermedia, superada por N gonorrhoeae.

1.2.2.2 Pacientes asintomaticos

L]

En los controles normales, C. trachomatis es el agente infectivo mas
frecuente de uretra, sequido de U. urealyticum, mientras N. gonorrhoeae N0
produjo ninguna infeccian en los mismos. Lo indicado es estadfsticamente
significativo.

2. Comparaciones entre los agentes infectivos del grupo de estudio con
respecto al grupo contrsl

En esta seccion se estudiara si las infecciones totales producidas por N.
gonorthoeae, C. trachomatis Yy U. urealyticum en l0s pacientes con uretritis,
son estadisticamente significativas con respecto a las infecciones, donde se
encuentran incriminados estos mismos agentes infectivos en los pacientes
asintométicos o viceversa.

2.1 Chlamydia trachomatis

$2.1.1 Analisis

) Al comparar la incidencia del 71% de infecciones causadas por C.
trachomatis en los. pacientes asintométicos, con respecto a la incidencia del




435% de infecciones causadas por este microorganismo en los pacientes con
uretritis se obtiene que X1?= 11.27> que 3.84,=<0.05 con 1gl.

2.1.2 Interpretacion vy discusion de resultados

La incidencia del 71% (54 de 76) de infecciones producidas por C.
trachomatis en l0s controles normales, es mayor en forma significativa que la
del 43.5 % (30 de 69) que produjo en los pacientss con uretritis. En base a
que este microorganismo Se detecté en un alto porcentaje de pacientes sin
uretritis, podria asumirse erroneaments de gue C. trachomatis N0 tigne la
capacidad de inducir UNG, sin embargo debe recordarse que el "“diagndstico”
de esta entidad mérbida se efectlia por exclusion de la gonorrea(*) (33, 48,
153, 170, 173), asf como el hecho de que un gran ndmero de investigadores
han comunicado el poder patogeno de C. trachomatis en UNG (10, 23, 27,
67, 78, 118, 125, 129, 132, 143, 149, 186, 201, 202). Sin embargo Ilama
la atencion la alta frecuencia con que este microorganismo fue detectado en
los pacientes asintomaticos, lo que contrasta con lo comunicado por la mayor
parte de informes procedentes de pafses desarrollados, donde se indica gue C.
trachomatis, en este tipo de pacientes ha sido aislada del cero al 12 % (10, 67,
78, 111, 117, 118, 129, 141, 143, 149, 186, 187, 201, 202). Por otra parte
Stamm, W. et al.(**) refiere que “la prevalencia de infeccién producida por €.
trachomatis €8 por arriba del 12 %, en examenes fisicos de rutina, practicados
a soldados sin uretritis, hasta del 156 al 20% de hombres asintomaticos, vistos
en clinicas de enfermedades transmitidas sexualmente” (173). Sin embargo
nuestros hallazgos del 71% (54 de 78) de C. trachomatis en controles
normales universitarios se apxoximan a lo comunicado en el Primer Simposio
Escandinavo sobre C. trachomatis(™*),dondese concluyd que del 20 al 50%
de varones son.portadores asintométicos de C. trachomatis (97).

La alta incidencia de C. trachomatis, detectada en pacientes
asintomaticos universitarios, todos con menos de 5 LPMN por campo en el
frote de Gram, podrfa explicarse en base a lo siguiente:

2.1.2.1 Diferencias de orden racial y geografico

Con excepcion de los gemelos monicigoticos, no existen dos miembros
de la especie Homo sapiens gue sean idénticos en cuanto a constitucion
genética (42), por lo tanto parece razonable suponer que las diferencias de

Uretritis no gonococica (UNG) “es un diagnéstico de exclusion gue es aplicado a
hombres con sintemas y/o slgnos de uretritls, que no tienen gonorrea' (173).

(**) i Harrison's Principies of internal Medicine. (173)

(***) Simposio sostenido entre especiallstas de varias disciplinas en:
Copenhague, Dinamarca del 14 al 16 de mayo de 1981 (97).

)

Kolle-Koile,
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orden racial entre los pacientes estudiados de etnia indohispanica, y los
estudios efectuados en pecientes de raza sajona (Estados Unidos, Gran
Bretafia, Finlandia) puedan condicionar el hecho de gque la prevalencia de
UNG disminuya o aumente con el grado de similitud genética. Por ejemplo en
Egtados Unidos los servicios de Salud Pdblica para el control de las ETS han
tenido variedad de experiencias con respecto a la UNG. En Seatie, Washington
ol B2% del total de ursetritis fueron UNG, mientras en Albuquergue, Nuevo
México la UNG ocupd Unicamente el 20 por ciento del total de uretritis
slendo la mayor parte producidas por C. trachomarid”). Obséivese que la
incidencia del total de uretritis del presente estudio secundaria exclusivamente
aC. trachomatis (17.3 %), es muy similar a la de Albuguerque, Nuevo México
(20% ), lo cual podria atribuirse a la similitud genética existente entre las
poblaciones estudiadas, pues Albuquerque posee una poblacion de origen
eminentemente indohispanico (138), es decir con caracteristicas muy similares
a nuestra poblacién y a la que fue objeto de estudio.Por otra parte a lo
indicado le proporciona mayor consistencia, lo comunicado por Munday, P. et
al. quien al efectuar un estudio con pacientes de diferentes grupos étnicos,
encontrd que C. trachomatis fua aislada con menor frecuencia en arabes, que
en otras grupos étnicos (112) (N2). Ademds parece existir un consenso general
entre distintos autores, quienes indican gue en numerosos estudios efectuados
en clinicas para el control de las ETS con poblaciones de raza blanca y negra,
se ha demastrado que los blancos presentan mayor frecuencia de UNG que los
negros, mientras éstos estan mas proclives a adquirir gonorrea (33. 73, 109, *)

Por otra parte los esfuerzos de producir en modeios animales infecciones
del tracto genital han tenido éxito limitado, de acuerdo a lo informado por
diversos investigadores (26). Por ejemplo ha sido posible producir cervicitis en
mandriles (Papio sp), no asi en macacos (Macaca cyclopis) (26). la
inoculacion en macacos, a nivel cervical de los organismos tracoma, ha
fracasado en producir enfermedad (2, 52), sin embargo los organismos se han
difundido, siendo aislados después de dos semanas, desarrollandose ademas
anticuerpos especificos (52). Por su parte en mandriles machos . (Papio
cynocephalus), al ser infectados por medio de cepas de C.-trachomatis,
procedentes de pacientes con UNG, estos agentes también se difunden en la
uretra, y anticuerpos séricos se han desarroliado, sin embargo clinicamente no
ha existido evidencia de descarga uretral ni de piuria, aungque en el periodo
tardfo del estudio, no fue posible el control de muestras simples de orina de
estos animales (26).

{*) Noble, R.C. Nongonococcal urethritis and chlamydial infections.In his: Sexualy
transmitted diseases., 2nd. ed. New York, Medical Examination, 1982.

228p. (p. 39-43)
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A lo gue ha sido anotado, debe agregarse el hecho de que no puede
excluirse la posibilidad de gue estas diferencias en cuanto a la incidencia de
UNG secundaria a C. trachomatis, pueda estar condicionada por diferencias de
orden geogréafico como se ha sugerido (152, *)

2.1.22 Un nuevo serotipo de menor patogenicidad

La alta incidencia de C. trachomatis en |os pacientes asintométicos (71%),
contrasta con los reportes internacionales de sstudios efectuados en paises
desarrollados, donde de acuerdo a diversos estudios, este microorganismo ha
sido reportado del cero al 20 %, en este tipo de pacientes (10, 67, 78, 111,
117, 118, 129, 141, 143, 149, 173), dependiendo de la clase de poblacion
estudiada (N3). Por lo tanto pareciera razanable suponer la existencia de un
nuevo serotipo en nuestro pafs, no descrito hasta la fecha, que posea menor
patogenicidad que sus homélogos, pues en la actualidad se carece de estudios
en nuestro medio, sobre las clases de inmunotipos existentes de los agentes
tracoma-LGV. Lo anteriormente indicado encuentra base en los siguientes
puntos de vista: a) hasta la fecha se han descrito 16 serotipos de C
trachomatis predominantes en diferentes enfermedades (59). Frecuentemente
se han agregado nuevos inmunotipos a la clasificacion de los agentes
tracoma-LGV hasta llegar al nimero que conocemos en la actualidad. Asf por
ejemplo en el afio de 1972 se conocian los serotipos A,B,Ba, C, D, E, F vy los
LGV, LGV,, y LGV;; este mismo afio Wang y Grayston quienes han
clasificado a estos patdgenos humanos y han reportado la existencia de 15

serotipos(**) (52) agregaban a los inmunotipos ya existentes las cepas G,H,|(*),

en 1974 la cepa K (**}; un afio més tarde la ceja J (195) y recientemente
se ha reportado la existencia de la cepa M (59) (N4). b) Qbsérvese que las
estudios efectuados hasta la fecha donde se han identificado los inmunotipos
de C. trachomatis, han sido efectuadgs en palses desarrollados. Debe sefialarse
gue en los casos estudios donde se indica que los pacientes 'son procedentes
de diferentes areas del mundo”, si bien ésto es cierto, los pacientes han sido
originarios de paises industrializados. Wang y Grayston por ejemplo
identificaron los inmunotipos de 124 pacientes procedentes de “diferentes
argas del. mundo”. Los mismos eran originarios de Estados Unidos, Dinamarca
y Taiwén(***). Sin embargo ademés del escaso nimero de pacientes incluidos

(*) Wang, S. et al. Three new inmunologic types of trachoma-inclusion conjuntivitis
organism. J Immunol 1973 Mar; 110(3):873-79
Kuo, C.C. et al Tric type K, a new immunologic type of Chlamydia trachormatis
J Immunol 1974, 113:591-6
(***) Wang, S. et al. Human serology In Chiamydia trachomatis
microinmunofiuorescense. J Infect Dis 1974 Oct; 130(4):388-97

(v}

infection with
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para inferir cientificamente conclusiones validas para estos paises, en el misr_no
{nicamente fueron incluidos pacientes originarios de tres estados de los

Estados Unidos como lo son Seattle, Washington; Montana y San Francisco,
California.

La cepaJ por ejemplo habfa sido identificada también Gns‘camgnte en los
tres paises anteriormente citados (195), mientras la cepa G haﬂbia sido alsl;tda
(inicamente en tres pacientes, indicando los autores ‘que las mismas procedian
de tres 4reas geograficas diferentes, y de dos continentes, por lo cual puede ser
asumido gque muchas otras cepas existen, y que es razonable establecer un
nuevo serotipo” (128). Lo anteriormente citado tiene base para establecer un
nuevo serotipo de C. trackomatis, NO asi para generalizar que el mismo puede
ser encontrada en paises subdesarrollados como el nuestro.

Algunos otros estudios al respecto, han sido efectuados en Londres,
Inglaterra segdn se sugiere por la procedencia de cepas utilizadas en otras
investigaciones similares (195). Ademas cuando se habla de estudios efectuados
en. 4reas endémicas de tracoma, virtualmente la mayoria de los mismos
proceden de Taiwén (62, 53, 196, 204), que es un pals industrializado. Como
ha quedado expuesto los estudios: efectuados sobre los distintos inmunotipos
de C. trachomatis proceden de pafses desarrollados y en base a los mismos se
ha supuesto, pero no comprobado cient(ficamente, que afectan también a cada
uno de los pafses subdesarroliados. c) se ha demostrado gque cepas de un
mismo microorganismo pueden variar en patogenicidad como lo demostrd
Albert Sabin en el caso de los poliovirus (178), en igual forma se ha
demostrado experimentalmente que las cepas D, E, y F de C. trachomatis
presentan mayor patogenicidad y virulencia, causando los mas largos y severos
gstados morbidos, mientras las cepas A, B, y C presentan menor patogenicidad
y virulencia, con lo cual las enfermedades que producen son mas cortas y
menos severas (52, 67, 128).

2.1.2.3 Una respuesta inmune

Otra de las explicaciones sobre la alta incidencia de C. trachomatis en los
controles normales del presente estudio, puede tener como base el hecho de
que. al encontrarnos en una drea endémica de tracoma(*) y donde abunda la
conjuntivitis de inclusion (N5), se entre en contacto con este microorganismo
desde los primeros afios de vida{**), lo cual provoca una infeccién cronica gue

(*) De acuerdo a la OMS, en el continente americano se l_nc!uyan como focos endémicos
de tracoma: Venezuela, Argentina y toda Centro América (35}

En los paises en desarroiio, tracoma que es la enfermedad ocuiar mas comtn en ei mun-
do, puede afectar por arriba de! 0% de nifios de un afio, en dreas de alta prevalencia
(28).

(%)



proporciona una estimulacion antigénica constante, con el consecuente
desarrollo de una respuesta inmune en el huésped gue lo proteje de desarrollar
UNG secundaria a este microorganismo, excepio bajo factores condicionantes
especiales. Lo anterior se afirma en base a que las cepas de origen humano de
C. trachomatis, cantrario a lo gue acontece con las cepas de C. psittaci, son
més homogéneas y estan relacionadas antigénicamente (152). Por otra parte si
bien es cierto que hasta hace relativamente pocos afios, varios investigadores
habfan demostrado que los anticuerpos producidos por C. trachomatis podfan
neutralizar a su cepa homdlaga in vitro, los titulos de neutralizacién habfan
sido generalmente bajos y algunas veces una neutralizacion incompleta habia
ocurrido (1, 7, 17, 71). Sin embargo a la luz de los Gltimos acontecimientos
cientificos (noviembre 1984) se sabe de que los mecanismos inmunes estan
involucrados en la regulacion de las infecciones producidas por €. trachomatis
y de gue tanto in vivo COMO in vitro, diferentes observaciones sugieren gue los
anticuerpos limitan la extension de las infecciones producidas por clamidia
(128). A pesar de gue en la actualidad se conoce poco acerca del papel que
juegan varias inmunoglobulinas en la defensa del huésped cuando es atacado
por C. trachomatis, ha sido demostrado gue los anticuerpos Ig G neutralizan
este microorganismo.in vitro (17, 128). Por otra parte en infecciones oculares
producidas experimentalmente en monas, con secreciones obtenidas de nifios
con tracoma, ha sido comunicado que las mismas neutralizan la infeccion de
C. trachomatis, pensandose que es la inmunoglobulina A secretoria la
responsable en la defensa del huésped (107). Respuestas similares se han
obtenidoen la mucosa ocular de congjillos de indias en estudios efectuados
por Murray et. al.(*). Asimismo se ha implicado a la lg A secretoria como un
importante mecanismo en la defensa del huésped, para resistir a las infecciones
producidas por C. trachomatis en la mucosa genital de conejillos de indias
(134). Ademds se ha demostrado que en ratones la transferencia pasiva de
anticuerpos, confiere proteccién a los mismos, para el agente de la
pneumonitis del roedor (199, 200). Por otra parte cabe indicar que Brunhan
et al. han sefialado que en las infecciones humanas producidas por C.
trachomatis, a nivel endocervical, los anticuerpos locales juegan un papel
importante en la defensa del huésped (15). En base a lo sefialado pareciera
razonable pensar, de que lo indicado anteriormente pueda ser la explicacion de
la alta incidencia de C. trachomatis a nivel cervical en pacientes asintomaticas
que varfa del 12 al 44 por ciento segin diversos estudios (28, 156).

(*}) Murray, E. S. et al. Immunity to chlamydial infections of the eye. The role of
circulatory and secretory antibodies in resistance to infection with guinea pig
inclusion conjuntivitis. JImmune! 1973, 110: 1518-25,
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Finalmente se ha demostrado que una previa estimulacion de inmunidad
mediada por células (IMC) es necesaria para que los anticuerpos sean
maximamente efectivos como mecanismos de defensa del huésped (30),
Hallazgos similares habian sido descritos anteriormente  (63). Estos
investigadores han demostrado que tanto la inmunidad celular como la
inmunidad humoral son importantes en la defensa efectiva del huésped,
presentando las mismas un efecto aditivo (30).

Por lo gue ha sido expuesto, se puede asegurar que evidencias
substanciales se han acumulado sobre el papel que la inmunidad juega como
mecanismo de defensa del huésped, en las infecciones producidas por C.
trachomatis. Por lo anterior puede pensarse que el 71% de los sujetos
normales a quienes se detectd C. trachomatis, no presentaban UNG debido a
gue los mismos han estado en contacto con este microorganismo en forma
cronica, lo cual les ha proporcionado una estimulacién antigénica constante,
gue ha desarroliado en los mismos su sistema de inmunidad celular y humoral,
en una forma adecuada para evitar el desarrollo de la enfermedad.
Virtualmente lo anterior es valido, para todas las enfermedades producidas por
C. trachomatis en adultos.

Lamentablemente en nuestro pais no existen estudios sobre la titulacion
de anticuerpos contra C. trachomatis. Sin embargo en otros pafses se ha
comunicado que el titulo de anticuerpos en pacientes asintomaticos C.
trachomatis negativo, varfa entre el 24 y 76 por ciento. Estas diferencias en
los rangos de porcentajes, se han interpretado como disimilitudes existentes
entre los tipos de poblacion estudiada (154). Asi por ejemplo Venusto et al.
no encontraron diferencias en los titulos de anticuerpos en cuanto a raza vy
sexo0, sin embargo los negros presentaron titulos mas elevados que los blancos,
lo cual fue asociado con las pobres condiciones de vida de las mismas {130).
En base a lo anterior podria pensarse que ésta es una de las razones por lo
cual, los pacientes negros presentaban menor UNG que los blancos. Por otra
parte en un estudio efectuado en Groenlandia (pais subdesarrollado), l0s
dutores del mismo concluyeron de gue sus hallazgos sugieren de que la

infeccién clamidial ocurre cominmente en las comunidades de este pafs (98).

Losanticuerpos detectados en los pacientes asintomaticos son anticuerpos Ig
G, los cuales se ha demostrado neutralizan a C. trachomatis in vitro (17, 128).

2.1.2.4 Diferencias de orden econdémico

Varios estudios realizados en Estados Unidos indican que la UNG es mas
comdn que la gonorrea en grupos de posicion econdmica alta, mientras esta
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(ftima es mas frecuente en [0S pacientes con recursos econdmicos precarios
(156). Virtualmente a lo anterior se debe gque la UNG sea mas comin entrg
los estudiantes universitarios (70, 156), indicandose que UNG es 10 veces mas
comin que gonorrea entre universitarios, tres veces més frecuente que uretritis
blenorragica en pacientes vistos por médicos en la préactica privada, mientras
en general ambas enfermedades presentan la misma frecuencia en clinicas de
ETS (70), a donde virtualmente asisten a consulta las personas de escasos
recursos econdmicos. Por otra parte los expertos sefialan que en la clase media
y alta, donde la gonorrea estd bien controlada, clamidia es la mas comdn de
las ETS (14, 173).

J. Schachter ha indicado que el tracoma en América del Norte (NB) esta
limitado a ciertos grupos étnicos y culturales en guienes esta enfermedad
alguna vez fue endémica y que continuan relativamente con un bajo estandar de
vida (161). Por su parte Wang y Grayston gue ha observado la evolucion del
tracoma durante 17 aflos en Taiwan Que es una area endémica de esta
enfermedad, han comunicado gue notaron un rapido descenso en su
prevalencia, en asociacion con el mejoramiento del nivel econdmico de la
poblacién y otras condiciones que afectaban el estado de salud de la misma.
Sin embargo indican que ningdn factor responsable y especifico ha sido
identificado, y que la limpieza de la cara y manos puede ser importante en el
descenso de la transmision endémica de ojo a ojo (52). Ademas en los pafses
subdesarrollados, que tienen un bajo nivel de vida, tracoma que es la
enfermedad ocular més comiin en el mundo, afecta a los nifios en dreas de alta
prevalencia, arriba del 90% a la edad de un afio (28).

Por otra parte se ha establecido gue los negros presentan anticuerpos
contra C. trachomatis, en forma mas elevada que los blancos, lo cual se ha
relacionado con las pobres condiciones de vida de los mismos (130). Lo
indicado, presumiblemente contribuye a que éstos presenten con menor
frecuencia UNG que los blancos. En nuestro medio algo similar puede suceder,
pues si se considera el bajo estandar de vida de la poblacion y el hecho-de que
nos encontramos en una 4rea donde el tracoma es endémico(*) (N5), lo
indicado crea las condiciones adecuadas para que se entre en contacto con
gstos microorganismos desde temprana edad, lo cual proporciona- una
estimulacion antigénica constante, desarrollandose una “‘concentracion minima
inhibitoria” d e anticuerpos en los adultos, que impiden el desarrollo de UNG
secundaria @ C. trachomatis, pues se ha informado gue después del segundo
aflo de vida, existe un rapido incremento en los titulos de anticuerpos contra

(%) De acuerdo a la OMS, en el continente americano se inciuyen como focos endé-
micos de tracoma: Venezuela, Argentina vy toda Centro América (36).
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iachomatis. Asi en el haspital infantil de Oklahoma demostraron que un
¢ de los nifios de uno vy dos afios poseen anticuerpos, el 25% de tres a seis,
9 de siete a 15 afios, y en las madres de fos nifios un 52% presentaba
cuerpos contra C. trachomatis (130). Resultados similares han sido
ados en ofros estudios (B).

Todo lo anteriormente expuesto sirve de sustentacion para explicar el
jo porcentaje de pacientes que presentaron UNG secundaria a C.
rachomatis (17.3%), as{ como también para poder explicarse el alto
rcentsje de los controles normales (71%) que portaban este agente
ctivo.

En los pacientes en quienes se desarrollé UNG secundaria a C.
trachomatis, potencialmente se debid a que los sistemas de defensa del
‘huésped fueron superados por otras circunstancias.

2.1.2.5 Uretritis no gonococica (UNG) secundaria a las cepas B, Ba y
C

En los pafses en desarrollo el tracoma hiperendémico es la més comun
de las enfermedades oculares en el mundo, pudiendo afectar por arriba del

- 80% a nifios menores de un afio en areas de alta prevalencia (28). El mismo es

causado por las cepas A, B, Ba y C de C. trachomatis (28, 52, 152, 195) (N7).
Sin embargo en pafses desarrollados donde el trachoma no es endémico, varios
investigadores han comunicado que las cepas B, Ba y C han sido aisladas tanto
del tracto genital como de la region ocular (52, 67, 195*). Las cepas indicadas
han sido incriminadas como responsables de UNG. Asi por ejempio Holmes et
al. (67) al identificar los inmunotipos de C. trachomatis, encontraron que dos
pacientes presentaban UNG secundaria a la cepa B de los agentes tracoma,
recobrando posteriormente esta cepa en las esposas de estos pacientes. Por
otra parte en un estudio efectuado por Wang y Grayston con 453 pacientes de
“diferentes areas del mundo”, aisiaron-a la cepa B de C. trachomatis como
responsable de enfermedad ocular tanto en 4reas endémicas como no
endémicas de tracoma en 2B pacientes (25 pacientes de drea endémica y 1 de
area no endémica), mientras 11 cepas de tipo B que equivalen al 42.3%, eran
las responsables de producir enfermedad genital (52). Por su parte la cepa C
también ha sido aislada como responsable de UNG.(*). .

En base a lo anterior existe evidencia para indicar gue presumiblemente,
debido a encontrarncs en una area donde el tracoma es frecuente, la alta

({:9) Wang, S. et al Human serology in Chlamydia trachomatis Infeciion with
microimmunofluorescence. J Infect Dis 1974 Oct; 130(4):388-97
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incidencia de C. trachomatis detectada en los controles normales, sean cepas
B, Ba y C gue no producen UNG en los mismos, debide a que han
desarrollado una inmunidad celular y humoral, que los proteje contra la
enfermedad como, ha quedado expuesto en la seccion anterior. Sin embargo al
superar las barreras de defensa del huésped, estas cepas (B, Ba y C) sean las
responsables de inducir UNG en el bajo porcentaje (17.3%) de pacientes donde
se determino que C. trachomatis s el microorganismo responsable de inducir
gsta enfermedad.

2.2 Ureaplasma urealyticum

2.2.1 Andlisis

El comparar la incidencia del 39.5% de infecciones producidas por U.
urealyticum €n |0s pacientes asintomaticos, con el 33.3% en los pacientes con
uretritis se obtiene que: X12 =0.58 <3.84 =2 0.05, con 1gl.

2.2.2 Interpretacion y discusion de resultados

A pesar de que U. urealyticum fue aistado en los controles normales en
un porcentaje levemente superior (30 de 76, 39.5%) que en los pacientes con
uretritis (23 de 69, 33.3%), las diferencias no son significativas, vy pueden
atribuirse al azar (N8). Nuestros hallazgos son similares a los reportados por
otros investigadores, quienes no encontraron diferencias entre la frecuencia
con que este germen infecta a los pacientes asintomaticos de quienes presentan

| uretritis (40, 67, 72, 74, 125, 183). Por lo indicado pudiera pensarse de que

| U. urealyticumn no produce UNG, sin emgargo el “diagnostico” de esta entidad

| morbida, se efectla por exclusion de la gonorrea (38, 48, 1563, 170, 173%),
teniendo impartancia U. urealyticum, principalmente en UNG C. trachomatis
negativa (9, 10, 70, 132, 152, 184, 201**), es decir que este microorganismo
es implicado como causa de UNG, donde no se aisla C. trachomatis como
responsable de esta enfermedad, y se ha excluido la posibilidad de uretritis
blenorragica.

{*) Basicamente en la actualidad el diagnéstico de UNG se efectlia por exclusion de la
gonorrea (33, 48, 153, 170, 173), porqgue los test diagnosticos de rutina, para los
agentes que con mayor probabilidad estan involucrados en esta enfermedad como
lo constituye C. trachomatis y U. urealyticum no estdn disponibles en cualquier
laboratorio (70, 153), lo que también es valido en paises desarrollados como los
Estados Unidos.

Noble, R.C. Nongdnococcal urethritis and chlamydial infections. In his: Sexually

trasmitted diseases. 2nd. ed. New York, Medical Examination, 1982 228p.
(p. 39-43).

(#%)
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En el presente estudio U. wrealyticum indujo el 17.2% (6 de 29) de
en forma estadisticamente significativa (r=0.33, mientras X12 =
>‘3.84 == 0.05 con 1gl)** en los pacientes en guienes no se identifico
otro agente infectivo, es decir en aquellas uretritis C. trachomatis
4 Y N. gomorrhoeae megativa. Sin embargo no existe significancia
~distica, cuando se correlaciona el total de infecciones producidas por este
porganismos con UNG (r=0.08, mientras X212 =0.47<3.84, = 0.05
n 1gl). Lo indicado concuerda con los hallazgos de Wong et al. (201) los
as han sido calificados por J. Schachter como el “mas importante aporte
orcionado por estos investigadores quienes al realizar un analisis de su
acion total, demostraron que no existe una asociacion estad(sticamente
ficativa entre la misma v la etiologfa de UNG por U: urealyticum, pero si
evidente esta asociacion entre hombres con UNG C. trachomatis

 Como quedd anotado anteriormente, en el presente estudio U.
wredliticum produjo el 17.2% (6 de 29) de UNG, en aquellos pacientes a
;q ienes no se les identificd ninglin otro agente infectivo l(C.ltmchomatis
negativa \y N. gonorrhoeae negativa), |0 cual concuerda con lo indicado de que
- 44, urealyticum ha sido demostrado gue causa al menos el 10 por _cwentn(**}
de casos de UNG, pues evidencias concluyentes de importancia se han
obtenido de estudios bien controlados, ademés que la enfermedad ha sido
‘producida por inoculacion intrauretral de U. wurealyticwm tanto en humanos
como en primates” (18).

2.3 Neisseria gonorrhoeae

2.3.1 Andlisis
Al comparar la incidencia del 58 por ciento de N. gonorrhoeae COMO
agente inductor de uretritis, con respecto al cero por ciento (N1) de los

pacientes asintométicos se obtiene que: X212 con correccion de Yates =

A estos datos se les aplico doble tratamiento estadfstico, como lo constituyen :

coeficiente de correlacion y tablas cruzadas y X1%, con el propobsito de dar

reforzamiento estadistico. En ampos procedimientos los resultados obtenidos son

estadisticamente significativos.

Referido también pov:

Organizacidn Panamericana de la Salud. Uretritis no gonococica y no especifica. En
su: El control de las enfermedades transmisibles en el hombre. 13a.ed. Washing-
ton, 1983. 486p (pp. 426) (Publicacion cientifica No. 442)

1%
(*+)
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35.63 >3.84,=2 0.05 con 1gl 3.1 Presentacion de resultados
| s El nimero de infecciones simples producidas por N. gonorrhoeae, C.

2.3.2 Interpretacion y discusién de resultados homatis Y U. urealyticun, cON su porcentaje correspondiente tanto en los

La incidencia del 56% (40 de 69) con que N. gonorrhoeae fue aislada dg
los pacientes con uretritis, es significativamente mayor que la del 0%
presentada en los pacientes asintomaticos (N1). El hecho de que N,
gonorrhoeae, N0 se haya aislado en los controles normales, desde el punto de
vista clinico proporciona una evidencia firme sobre el poder patdgeno de este
microorganismo, lo que concuerda con lo sefialado de que la mayoria de los ;
varones infectados por N. gonorrhoeae, manifigstan una uretritis sintomatica NGrupo de estud%o 7 Grupo cont;sol
(48, B8, 82, 102, 109, 171) (N9). Presumiblemente el no haberse aislado N, e o :
gonorthoeae, en |os pacientes sin uretritis, se debe al tipo de poblacion onorrhoeae 19 52.8 ? 8?%
estudiada, pues debe sefialarse que el 76.3% (58 de 76) de los pacientes, rachomatis 12 . 333 37 2l
nunca habfan padecido de enfermedades transmitidas sexualmente (ETS) . urealyticum 5 13.8 :
(N10). Sin embargo se ha comunicado que del 0.4 al 10% de pacientes Total: 36 100.0 38 100.0
;aamn.]aa'zcoq 1[21:8010;%“ d][ig?; grﬁ‘]oﬁhoeda:pge{jm?]r;%cer;ieaim’:tognazilgcospéﬁ?‘cﬁﬁur; ;.'llntel Fichas de hallazgos microbiologicos de la presente investigacion

' ‘ i i ; ndie ip a . ,

estudiada (60, 102, 114) (N12). Figura 2-2

PORCENTAJES

Cuadro 2-2 Infecciones simples producidas por N. gonorrhoeae, C. trachomatis
U. urealyticum €N pacientes masculinos, con uretritis y asintomaticos.
fnica Municipal No. 3, parael control de ETS y Unidad de Salud, USAC.
udad de Guatemala. Mayo-agosto 1984.

Por otra parte no puede descartarse la eventualidad de que las ' 196 3
infecciones asintométicas de N. gomorrhoeae, sean propias de paises
desarrollados donde se ha establecida un buen control de la blenorragia, pues
en Suecia y el Reino Unido el alto porcentaje de estos gérmenes aislados en ¥, LR
los pacientes, puede obedecer al éxito con que se ha tratado fa blenorragia en l
la colectividad (114), (véase N3 capitulo V1), lo cual a dado lugar a un nuevo 70
axiotipo de N. gomorrhoeae que ha sido asociado con el 96% de infecciones P
asintomaticas, produciendo (nicamente el 40% de infecciones sintomaticas en : S0
hombres (p <0.05) (68,113). Lo anterior sirve de base para pensar dg que en .
nuestro medio, al parecer no existen cepas de N. gonorrhoeae que produzcan i
infecciones asintomticas, pues no se ha establecido un buen control de esta 40
enfermedad, constituyendo la UG un problema de Salud Pdblica que ocupa el
65% de las ETS en toda la replblica (54*), una frecuencia similar fue r ‘3.0 4
encontrada en el presente estudio (58%), y ha sido reportada en otras -
investigaciones locales (112).
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Se denominarén infecciones simples, aquellas en las cuales se haya S  TRACHOMATIS L UREALYTICUM N GONORRHOEAE
identificado un solo microorganismo como responsable de las mismas.

3. Incidencia de infecciones simples
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3.2 Analisis e interpretacion

Como se recordard, al realizar el anélisis total de infecciones producidas

por N. gonorrhoeae, C. trachomatis Yy U. urealyticum, las mismas se presentan

con diferente frecuencia en forma significativa, tanto en los controles

normales, como con uretritis (véase 1, 1.1, 1.1.1, 1.1.2 de este capitulo). Lo
indicado anteriormente es valido también para las infecciones simples (cuadro
2-2).

3.3 Magnitud de la diferencia

La frecuencia con que N. gonorrhoeae, C. trachomatis \ U. urealyticum
producen infecciones simples tanto en los pacientes con uretritis como
asintomaticos son diferentes en forma significativa. Debido a lo expuesto, se
establecerd si la incidencia de infecciones presentada por cada uno de estos
microorganismos, es significativa con respecto al otro.

33.1 C. trachomatis Vrs. U. urealyticum

3.3.1.1 Analisis

Al comparar la incidencia del 33.3 % (12 de 36) de infecciones
producidas por C. frachomatis y el 13.8% (5 de 36) causadas por U.
urealyticum en los pacientes con uretritis, con respecto al 81.6 % (31 de 38)
de infecciones producidas por C. trachomatis, y el 18.4%(7 de 38) causadas
por U. wurealyticum, en los controles normales, se obtiene: X12 =
1.6 < 3.84, =< 0.05, con Igl.

3.3.1.2 Interpretacion

Las infecciones simples producidas por C. trachomatis no afectan en

farma significativamente més frecuente, que las producidas por U.-

- wrealyticum, tanto en los pacientes con uretritis como asintomaticos. Es decir
que a pesar de que C. trachomatis indujo un mayor ndmero de uretritis (12 de
36, 333 %), que U. wrealyticum (5 de 36, 13.8 %), las diferencias no son
 significativas. Aconteciendo lo mismo con el 81.6 % (31 de 38) de infecciones
producidas por C. trachomatis, con respecto al 18.4 % (7 de 38) de U.
urealyticum a nivel uretral en los controles normales.

3.3.2 M. gonorrhoeae Vrs. U. urealyticum

3.3.2.1 Analisis

Al comparar la incidencia del 52.8 % (19 de 36) de uretritis producidas
POr N. gonorrhoeae y el 13.8 %-(5 de 36) de inducidas por U. urealyticum,
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con respecto al cero (0 de 38) y 18.4% (7 de 38) de infecciones producidas
r N. gonorrhoeae y U. urealyticum respectivamente, se obtiene que X1?
' correccién de Yates= 11.15>3.84,= 0.05, con 1gl.

3.3.2.2 Interpretacion

3.3.2.2.1 Pacientes con uretritis

: En las infecciones simples N. gonorrhoeae produjo con mayor
ecuencia uretritis (19 de 36, 52.8%), que U. urealyticum (5 de 36, 13.8%)
gn forma estadisticamente significativa.

3.3.2.2.2 Pacientes asintomaticos

En los controles normales U. wrealyticam produce mayor infeccion
ral (7 de 38, 18.4%), en forma estadisticamente significativa que N.
gonorrhoeae, MiCro0rganismas que no se aisld en ninguno de estos controles.

) ¢ 3:3.3 N. gonorrhoeae \rs. C, trachomatis

3.3.3.1  Analisis

Al comparar la incidencia del 52.8% (19 de 36) de uretritis producidas
por N. gonorrhoeae Y el 33.3% (12 de 3B) de C. trachomatis, con respecto al
(0 de 38) vy 816% (31 de 38) de infecciones producidas por N.
rrhoeae y U. urealyticum respectivamente, se obtiene que Xi? con
- correccion de Yates = 15.68 >3.84, =< 0.05 con 1gl.

3.3.3.2 Interpretacion

3.3.3.2.1 Pacientes con uretritis

A En estos pacientes N. gomorrhoeae produce con mayor frecuencia
uretritis (19 de 36, 52.8%) que C. trachomatis (12 de 3B, 33.3%) en forma
gnificativa.

3.3.3.2.2 Pacientes asintomaticos

\ En los sujetos asintométicos C. trachomatis produce una frecuencia
mayor de infeccién uretral (12 de 36, 33.3%) que N. gonorrhoeae en forma

estadsticamente significativa, pues este (ltimo agente no fue aislado en

- Ninguno de los controles normales del grupo testigo.

3.4

3.4.1

N. gonorrhoeae produce uretritis como dnico agente infectivo en forma

Discusion de resultados

Pacientes con uretritis
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més frecuente que C. trachomatis ¥ U. urealyticum en forma estadisticamente
significativa. Sin embargo C. trachomatis a pesar de que produjo un nimero
mayor de uretritis (12 de 38, 33.3 % que U. urealyticum (5 de 36, 13.8%),
las diferencias no son significativas y pueden atribuirse al azar. Por el nimero
de infecciones producidas por C. trachomatis ¥ U. urealyticum en los
pacientes asintomaticos, desde el punto de vista estadistico,* podria asumirse
gue ambos microorganismos pueden inducir uretritis en iguat farma, cuando sa
encuentran como (nicos agentes infectivos. Sin embargo al discutir la
significancia biolbgica* debe de considerarse que C. trachomatis produjo mas
del doble de uretritis que las inducidas por U. urealyticum en las infecciones
simples, fo cual es de importancia para conocer en forma descriptiva, que C.
trachomatis €$ el segundo microorganismo mas frecuente como inductor de
uretritis y que en dltima instancia se encuentra U. wrealyticum; ambos
superados por N. gonorrhoeae en forma estadisticamente significativa 10 cual,
se torna de mayor importancia desde el punto de vista médico biologico.

Con respecto a lo anotado anteriormente sobre C. trachomatis, llama la
atencion que al realizar el andlisis de la poblacion total de infecciones
producidas por C. trachomatis, este microorganismo se presente en los
pacientes con uretritis, con una frecuencia estadisticamente significativa al
comparérsele con el nimerp de infecciones producidas por U. urealyticum
(vease 1.2,1.2.1, 1.2.1.1, 1.2.2 y 1.2.2.1 de este capitulo), no asf al realizar
un andlisis de las infecciones simples donde ésta se incrimina como inductor
de uretritisen los pacientes del grupo de estudio (véase 3.3,33.1,33.1.1y 3.3.1.2
de este capitulo). Lo indicado puede deberse al aito nimero de infecciones
dobles, en las cuales C. trachomatis se asocia a otro agente infectivo en los
pacientes con uretritis, de donde se desprende queC. trachomatis, la mayor
parte de las veces produce infecciones asocidndose ya a N. gonorrhoeae
(r = 0.44) o hien a U. wrealyticum (r-= 0.35) (véase cuadro 51y
asociaciones intermicroorganismos: Capftulo VI), mientras en el menor
porcentaje de casos producird infeccidn como (nico agente infectivo. Lo
indicado presenta respalda experimental, pues C. trachomatis produjo
infecciones mixtas en el 60% (18 de 30), mientras, como Gnico agente
infectivo en el 40% (12 de 30), del total de infecciones que produjo en los
pacientes con uretritis.

(*) Friedman, G.D. Como sacar conclusiones de asociaciones estadisticas. En su:
Epidemiologla.  Buenos Aires, Panamericana, 1975, 279 p. (pp.185-205)
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3.4.2 Pacientes asintomaticos

En los pacientes asintométicos a pesar de que C. trachomatis COMO
{nico agente infectivo, produjo el mayor nimero de infecciones (31 de 38,
81.6%) en relacion a U. urealyticum (7 de 38, 18.4%), las diferencias no son
estadisticamente significativas, Sin embargo estas diferencias presentan gran
significancia medica biolégica, pues desde el punto de vista descriptivo se
puede afirmar que C. trachomatis en los controles normales como agente
infectivo de uretra es més de cuatro veces mayor que U. urealyticum.

Por su parte tanto C. trachomatis cOMO U. urealyticum infectan a tos
pacientes asintométicos en forma estadisticamente significativa, al comparar el
nimero de infecciones producidas por N. gonorrhoeae, microorganismo que no
se aislo en ninguno de estos pacientes, y si en un alto porcentaje en los
pacientes con uretritis (19 de 36, 52.8%), lo cual proporciona ademds a este
evento gran significancia médica-biolégica.

En estos pacientes también llama la atencion de que al realizar el analisis
de la poblacion total de infecciones producidas por C. trachomatis, este
microorganismo se presente en los pacientes asintomaticos con una frecuencia

‘estadisticamente significativa al compararsele con el nimero de infecciones

producidas por U. urealyticum (véase 1.2, 1.2.1, 1.2.1.2, 1.2.2 y 1.2.2.2 de

8ste capftulo), no asf al realizar un anélisis de las infecciones simples donde se

incrimina como tnico productor de infeccién en este tipo de pacientes (véase
33,3.3.1.1 v 3.3.1.2, de"este capftulo). Lo indicado puede deberse a que C.
trachomatis presenta tendencia a producir infecciones asocidndose a otros

“microorganismos (ya a N. gonorrhoeae 0 bien a U. urealyticum), en este caso
exclusivamente a U. urealyt:cum (e

= 0.35), lo que disminuye el nimero de
infecciones producidas Gnicamente por C. tmchomam, con la consecuencia de
Que al someter a tratamiento estadistico, el nimero de infecciones producidas

Unicamente por C. trachomatis con respecto a las producidas solo por U.

urealyticum, no exista significancia estadfstica como anteriormente se anotd.

Por otra parte debe anotarse que las diferencias observadas en- las

Infecciones simples producidas por C. trachomatis con respecto a U.

Urealyticum, desde el punto de vista estadistico pueden explicarse en base a

Una variacion aleatoria.

4, Comparaciones entre cada uno de los agentes infestivos del grupo de

* -estudio con respecto al grupo contrel.

En esta seccion se estudiard si las infecciones simples producidas por N.
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gonorrhoeae, C. trachomatis Yy U. urealyticum, en l0s pacientes con uretritis,
son estadisticamente significativas con respecto a las infecciones donde sg
encuentran incriminados, estos mismos agentes infectivos en los controles
normales, o viceversa.

4.1 Chlamydia trachomatis

4.1.1 Andlisis

Al comparar la incidencia del 81.6 %de infecciones producidas por ¢
trachomatis en los controles normales, con respecto a la del 33.3% en los
pacientes con uretritis se obtiene que: X12= 198.71 > 3.84, = 0.05, con 1gl.

4,1.2 Interpretacién

El 816 % (31 de 38) de infecciones simples producidas por @
trachomatis en. los pacientes asintomaticos, son mayores en forma

estadisticamente significativa, con respecto al 33.3 % (12 de 36) que este:

microorganismo  produjo en los pacientes con uretritis. En sintesis ¢

trachomatis afecta con mayor frecuencia a los controles normales, que a lgs

pacientes que presentan uretritis en forma significativa (véase discusion de G.
trachomatis en: 2.1.2, 2.1.2.1, 2.1.2.2, 2.1.2.3, 21.24 y 2.1.25 de este
capitulo).

4.2 Ureaplasma urealyticum
421 Analisis

Al comparar la incidencia del 18.4 % de infecciones producidas por U.
urealyticum €n |0S pacientes asintomaticos, con respecto al 13.8 %en los que
presentaban uretritis se obtiene que X212 = 0.71< 3.84, = 0.05, con 1gl.

4.2.2 Interpretacion y discusién de resultados

A pesar de que U. urealyticum se aisld en los controles normales en un
porcentaje levemente superior (7 de 38, 18.4%), que.en los pacientes.can
uretritis (5 de- 368, 13.8%) como (nico microorganismo responsable de
infeccion, las diferencias no son estadisticamente significativas y pueden
atribuirse al azar. Sin embargo estas pequefias diferencias desde el punto de
vista médico pueden ser explicadas satisfactoriamente en base a un problema
de orden metodoldgico (N8) pues debe de considerarse gue en los pacientes
que presentan uretritis la secrecidn uretral sirve de protector a las paredes
endouretrales, con lo cual se imposibilita obtener una buena muestra de
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células epiteliales, las que son de vital importancia para la evaluacion de U.
urealyticum (180). Lo indicado anteriormente no acontece con los pacientes
asintomaticos, en quienes debido a la ausencia de secrecion uretral, es mas
factible obtener una muestra satisfactoria con una cantidad adecuada de
células epiteliales, para ta evaluacion de este microorganismo. (Véase discusion
de U. urealyticum en: 2.2.2 de este capitulo).

4.3 Neisseria gonorrhoeae

4.3.1 Anélisis

‘Al comparar la incidencia del 52.8 % de infecciones producidas por N.
gonorrhoeae en los pacientes con uretritis, con respecto al 0% de las mismas
en los pacientes asintomaticos se obitiene que: X12 con correccion de Yates
= 24.29 > 3.84, = 0.05, con 1gl.

4.3.2 Interpretacion

La incidencia del 52.8 % (19 de 36) de N. gomorrhoeae en los pacientes
con uretritis, es mayor en forma significativa que la presentada por este mismo
microorganismo en los pacientes asintomaticos, donde este agente no fue
aislado en ninguno de los pacfentes (véase N. gonorrhoeae en: 2.3, 23.1, vy
2.3.2 de este capitulo).

5. Conclusiones
B.1 Infecciones totales
511 Pacientes con uretritis

En los pacientes estudiados que presentaban uretritis N. gonorrhoeae fue
el microorganiso que se presentd con mayor frecuencia ocupando el 58 %
(40 de 69), seguido de C. trachomatis con el 43.5% (30 de 69), y finalmente
U. urealyticum con el 33.3 % (23 de 69), en forma significativa. Por fo cual
puede indicarse que U. wrealyticumn es el microorganismo gue afectd con
menor frecuencia a los pacientes con uretritis, mientras C. trachomatis ocupd
una posicién intermedia, superada por N. gonorrhoeae Qque es el agente que
con mayor frecuencia se incriming en esta entidad maorbida.

5.1.2 Pacientes asintomaticos

En los controles normaies C. trachomatis fue el agente infectivo més
frecuente de uretra ocupando el 71% (54 de 76), seguido de U. urealyticum
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con el 39.5% (30 de 76) en forma estadisticamente significativa. Por su parte
N. gonorrhoeae no fue aislada en ninguno de estos pacientes (0 de 76, 0%),
por lo cual fue superada por la incidencia presentada por C. trachomatis y U.
urealyticum en forma significativa. ‘

Comparaciones entre las frecuencias de los agentes infectivos
del grupo de estudio con respecto al grupo control

5.1.3

La incidencia de 58 % (40 de 69) con que N. gonorrhoeae fue aislada de
Ios pacientes con uretritis, fue significativamente mayor que la del 0%

presentada en los pacientes asintométicos por este microorganismo. Por su

parte la incidencia del 71% (54 de 76) de infecciones producidas por C.
trachomatis en los controles normales, fue mayor en forma significativa que la
del 43.5% (30 de 69) que produjo en los pacientes con uretritis. Finalmente a
pesar de que U. urealyticurm fue aislado en los pacientes asintomaticos en un
porcentaje levemente superior (30 de 76, 39.5%) que en los pacientes con
uretritis (23 de 69, 33.3 %) las diferencias no fueron significativas.

5.2  Infecciones simples

5.2.1 Pacientes con uretritis

El orden de frecuencia con que los distintos microorganismos afectaron
a los pacientes de mayor a menor fue: N. gonorrhoeae que ocupé el 52.8%
(19 de 36), C. trachomatis en el 33.3% (12 de 36) y finalmente U.
urealyticum con el 13.8% (5 de 36). Debe sefialarse que N. gonorrhoeae
presentd una incidencia mayor que C. trachomatis y U. urealyticum en forma
significativa, mientras entre las frecuencias con que estos dos Ultimos
microorganismos afectaron a los pacientes, no existieron diferencias
significativas.

5.2.2 Pacientes asintomaticos

En los controles normales €. trachomatis se detectd en el 81.6% (31 de
38), U. urealyticum en el 18.4% (7 de 38), mientras N. gonorrhoeae no fue
aislada en ninguno de los pacientes estudiados (0 de 76, 0%). A pesar de que
C. trachomatis afectd a los pacientes en forma mas frecuente que U.
urealyticum las diferencias no fueron significativas, sin embargo la incidencia
con gue cada uno de estos agentes producen infecciones en los pacientes, fue
significativa con respecto a N. gonorrhoeae.

Bl

Comparaciones entre las frecuencias de los agentes infectivos
del grupo de estudio con respecto al grupo control

5.2.3

La incidencia del 52.8 % (19 de 36) de N. gonorrhoeae &n los pacientes

uretritis, fue mayor en forma significativa que la presentada por este
organismo en los controles normales, en quienes este agente no fue
ado en ninguno de los sujetos estudiados (O de 76). Por su parte la
incidencia del 81.6% (31 de 38) de infecciones producidas por C. trachomatis
los pacientes asintomdticos, fueron mayores en forma e.stad[stlnamenta
nificativa con respecto al 33.3% (12 de 36) de infecciones que este
microorganismo produjo en los pacientes can uretritis. Finalmente a pesar dp
que U. urealyticum se aisld en los controles normales en un porcentaje
levemente superior (7 de 38, 18.4%), que en los pacientes con uretritis (5 de
36, 13.8%) las diferencias no fueron significativas.
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NOTAS

1 Aunque “al ojo” pareciera innecesario realizar este tipo de comparacion para
determinar si existe significancia estadistica o no, la misma es necesario realizarla desde el
punto de vista del rigor cientifico, pues cuando un porcentaje no es demasiado grande,
aunque sea comparado con cero, las diferencias pueden no ser estadisticamente
significativas®.

2 El estudio realizado por Munday P. et al. (103) incluyd los grupos étnicos que se
muestran en el cuadro 2-3.

Cuadro 2-3

Aislamiento de C. trachomatis.
No. %

Grupo étnico No. de pacientes

Britanicos, Irlandeses

y otros de E.O. (*) 139 52 37%
Arabes 25 5 20%
Indios del Oeste 38 12 32%
Negros africanos 12 6 50%
Asidticos i 2 29%
Total 221 ; oo B

(*) E.O. Europa Occidental

Acotacién: Los datos anteriores pueden brindar una idea sobre la baja y alta
_susceptibilidad de diferentes grupos étnicos a C. frachomatis. Sin embargo tienen el
inconveniente de ser una muestra muy pequefia para la mayor parte de ellos, por lo cual
los resultados deben tomarse con reservas. Por ejemplo el hecho de que en el 50 por
ciento de negros se haya aislado C. trachomatis puede ser producto de una variacion
aleatoria debido al tamafio tan pequefio de la muestra; pues en numerosos estudios se ha
de'mostrado que los blancos presentan con mayor facilidad UNG secundaria a este
microorganismo, mientras los negros son mas proclives a presentar gonorrea (73,109).

3 Stamm, W. et al. en la altima edicibn de Harrison’s Principles of Internal
Medicine refiere que “la prevalencia de infeccidon producida por C. trachomatis es por
arriba del 10 por ciento, en exdmenes ffsicos de rutina, practicados a soldados sin
uretritis, hasta del 15 al 20 por ciento de hombres asintomdticos, vistos en clinicas de
enfermedades transmitidas sexualmente (173).

4 .Wang y Grayston son los investigadores que han clasificado a los distintos
serotipos de C. frachomatis, denomindndoles agentes tracoma-LGV. Hasta donde se pudo
establecer los mismos han reportado la existencia de 15 serotipos®™* (52, 195). Sin
eml?argo recientemente fue descrita la cepa M (59), que potencialmente pudo haber sido
clasificada por estos investigadores. Sin embargo este extremo no pudo ser confirmado.

5 Véase nota 7 del capitulo VIIIL.
6 El término utilizado por los investigadores estadounidenses de “Norte América’

e “indios}americanos” resulta un poco impreciso, pues realmente no se sabe con certeza,
sl se estan refiriendo a toda América del Norte, y a todos los indios americanos, o

(%) Mendizabal, Francisce. Licenciado. Director del Centro de Investigaciones de las
Ciencias de la Salud (C.I.C.S). Facultad de Ciencias Médicas, Universidad de San
Carlos de Guatemala. Comunicacién personal a de Ledn C. Guatemala, Octubre
24, 1,984,

(**)  Kuo, C.C. et al TRIC type K, a new immunologic type of Chlamydia trachomatic
J. Immunol 1974, 113:591-6
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especificamente se refieren a Estados Unidos y a los indios de este pafs. Lo anterior surge
como duda, pues los estadounidenses con frecuencia llaman erroneamente América a su

pais-

7 Wang y Grayston indican que ha sido reconocido que los inmunotipos A,B, y C
son los que se encuentran predominantemente en los ojos de aquellas poblaciones donde
el tracoma es endémico. El tipo A se ha identificado casi exclusivamente en el Este Medio
y Norte de Africa, mientras los tipos B y C se han encontrado en “todo el mundo” (52).
Por su parte el inmunotipo Ba es el que se ha aislado més frecuentemente de los casos de
tracoma de los indios americanos que son poblaciones con tracoma endémico (véase nota

6) (52)-

Por su parte las cepas genitales han sido aisladas tanto de 4reas endémicas de

‘tracoma como no endémicas. En ambas areas los tipos E y D han sido los que con mayor

frecuencia se han identificado, siguiéndoles los tipos G v F. Con respecto a las cepas de
LGV se han identificado Gnicamente 18, la mayoria procede de estudios efectuados en
San Francisco, California y Washington. De los tipos L, y L3 s¢ han identificado tres de
cada inmunotipo respectivamente mientras 12 son L,. %odas las cepas Lo procedian del
cérvix de pacientes asintomaticas con LGV (52).

8 Si bien es cierto que desde el punto de vista esfadfstico estas diferencias pueden
ser atribuidas al azar, desde el punto de vista médico, existe un problema de orden
metodoldgico que puede explicar en forma satisfactoria estas diferencias. En los pacientes
que presentaron uretritis, la secrecidn uretral sirve de protector a las pa.'redes
endo-uretrales, con lo que se imposibilita obtener una buena muesira de células
epiteliales, las que son de vital importancia para la evaluacion de U, urealyticum debido a
su intima relacion con el mismo (180); lo anterior no acontece con los pacientes
asintomaticos en quienes es mas factible obtener una muestra satisfactoria de células
epiteliales, para la evaluacion de este microorganismo. Lo indicado, puede explicar desde
el punto de vista médico, las diferencias mostradas entre los pacientes con uretritis y
asintomaticos.

9 Holmes, K. K. indica que aproximadamente del 90 al 95% de hombres que
adguieren una infeccibn uretral, secundaria a N. gonorrhoege desarrollaran descarga
uretral (68).

10 Sin embargo el 86.8% (66 de 76) de los pacientes habian presentado relaciones
sexuales en forma periddica, mientras Gnicamente el 13.1% (10 de 76) lo realizaban
consuetudinalmente por ser personas casadas.

11 Debe sefialarse que recientemente se ha informado que un axiotipo de N.
gonorrhoeae, ha sido asociado con el 96% de infecciones asintométicas, produciendo
inicamente el 40% de infecciones sintoméaticas en hombres (P < 0.05) (68,113). Al
parecer este tipo de cepas de N. gonorrhoeae necesita requerimientos nutricionales
especiales (68, 113), como lo constituyen los aminodcidos Arginina, Hipoxantina y
Uracilo (Arg, Hip, Ura) (113). La incidencia de esta cepa en estudios efectuados en
Estados Unidos oscila entre el 8 y 52/ siendo “los blancos’ los mds afectados, pues el
43% procede de éstos, mientras el 9% ha sido aislada de los “no blancos”. Las
posibilidades de no presentar sintomas con la infeccién de estas cepas, con un margen de
seguridad del 95% en una distribucién binbmica, es 4.2 veces més elevada que en el caso
de infecciones producidas por otros axiotipos (113). Este tipo de cepas de N,
gonorrhoeae, que necesitan Arginina, Hipoxantina y Uracilo son propias de paises
desarrollados, donde se ha establecido un buen control de la blenorragia, pues en Suecia y
el Reino Unido el alto porcentaje de estos gérmenes aislados en los pacientes, puede
obedecer al éxito con que se ha tratado la blenorragia en la colectividad. No se ha
determinado si esta clase de cepas puede causar infecciones sintomdticas en la mujer

(113).

Por otra parte Hansfield et al. han comunicado que infeccidn gonococica uretral,
fue detectada en el 4070 de hombres asintomaticos, quienes habfan tenido relaciones
sexuales con mujeres que presentaban gonorrea sintomédtica (60).

12 En un estudio efectuado en marinos del ejército estadounidense
aproximadamente el 97% que habia contraido la enfermedad en Asia Oriental presentaba
signos y sintomas de uretritis, a las dos semanas de exposicion, mientras el 3
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~ permanecia asintomatico (114). Por otra parte en prisioneros varones con vida sexual
‘activa la prevalencia de infeccion gonocdcica uretral asintomatica fue del uno % (60). Popl
otra parte se ha indicado que si bien es cierto que la “frecuencia total de onorrea
asintomatica en el hombre se ha estimado en 3 a 10%, puede ser del 40% o mas en log.
‘contactos de mujeres sintomaticas” (102). ‘

CAPITULO Il

URETRITIS GONOCOCICA (UG) Y
URETRITIS NO GONOCOCICA (UNG)

ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

_ El proposito més importante de la epidemiologia es descubrir los
ctores esenciales y contribuyentes a la aparicion de cualquier enfermedad en
articular, teniendo como cualquier disciplina cientifica a la curiosidad
humana, como motivacion fundamental. *

En este capitulo se estudiaran los aspectos epidemioldgicos de estas
tidades marbidas, como fo constituyen: edad, estado civil, antecedentes de
ETS, escolaridad — estado econdmico y fuente de infeccion de los pacientes
estudiados, tratandose de establecer si estos factores condicionan a que tanto
UG como UNG, se presenten con mayor frecuencia en determinados grupos de
Poblacion. Los resuftados del analisis estadistico se presenta en resumen en el
Cuadro 2 seccion anexos.

Uretritis gonocdcica (UG)

: La gonorrea es una enfermedad tan antigua como el hombre mismo,
Siendo la enfermedad clasica de transmision sexual mas frecuente en el mundo,
;_f.ﬁ cual en los Ultimos afios se ha convertido en un verdadero problema
epidemioldgico (22, 48). La mayorfa de los casos tienen lugar en varones con

() Fox, J.P. et al Introduccion a la epidemiologia. En su: Epidemiologia; el hombre
y la enfermedad. México, Fournier, 1981. 371p (pp. 1-20)
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una relacién varon-hembra de 1.5 a 1. Antes de 1970 esta cifra era mag Figura 3-1. 4 »
cercana a 3 quea 1(171). (Véase UG, numeral 2, capftulo |).
: 0
Tl Edad [ 0
Pl Presentacion de resultados °
Los distintos grupos etarios de los pacientes estudiados, a quienes se lgg e
diagnostico UG o en su defecto UNG se muestran en el cuadro 3-1, mientras [ &
la gréfica correspondiente en la figura 3-1. <
Cuadro 31 Edad de los pacientes masculinos con uretritis gonococica y ]
uretritis no gonocécica. Clinica Municipal nimero 3, para el control de ETS. l_ s
Ciudad de Guatemala. Mayo-agosto 1984. L [ o
Edad en Uretritis gonococica Uretritis no gonocdcica o | -
b afios No. % No. % r- by
' "
15-19 7 175 6 20.68 L=
20-24 10 25.0 7 2414
25-30(*) 13 325 7 24.14 m—— 9
31-35 4 10.0 2 6.9 | Li
36-40 2 5.0 2 6.9 el o0
41-45 1 2.6 4 13.8
46-50 1 2.5 0 0.0 [ ST 208
51-65 1 2:b 0 0.0 i X
55-60 1 25 1 3.44 | B A RS o Ul
Total 40 100.0 29 100.0 (LR Db Sloss =
Fuente: Fichas clinicas ¥ microbioldgicas del presente estudio. l[ C')
(*) Estos Intervalos son los sugeridos por algunos autores (197). e K.
My — o
\ L— |2 :
i | i Fo ol i f I
o fo) o o S o o o
w P~ w [Te] -4 M o -
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1.182 Analisis
Al efectuar el andlisis de las distintas edades de los pacientes estudiados,

que fluctuaron entre 16 y B0 afios se obtiene gue r = 0.03, mientras X12=
5256 < 15.50,  0.05, con 8gl.

1.1.3 Interpretacion y discusion de resultados

Todos los pacientes a quienes se les diagnosticd UG, son susceptibles de
presentar esta enfermedad en igual forma, no estando condicionados por la

edad. Estos hallazgos son similares a los que han sido reportados, en el sentido
de gque todos los grupos de edad parecen ser igualmente susceptibles de

adquirir esta enfermedad (171, 189). Sin embargo a pesar de que la edad no °

predispone en forma significativa a que se adguiera UG, la misma ha sido
considerada como un importante factor de riesgo para adquirir esta
enfermedad (68, 171).

El promedio de edad de los pacientes estudiados fue de 27.67 afios con
DS de +10.06 mientras el grupo etario mas afectado fue el comprendido entre
16 .y 30 afios, quienes constituyeron el 75 % de los pacientes estudiados. Datos
similares han sido reportados por otros investigadores (108, 189, 197). Sin
embargo es oportuno sefialar que si bien es cierto que los datos son similares,
el porcentaje de pacientes afectados por UG en estos grupos de edad (15 a 30
‘afios) es mayor en los paises desarrollados, donde fos mismos ocupan el 85%
de los afectados por esta enfermedad (B8). Este evento puede explicarse en

base a que en estos pafses, la incidencia de gonorrea baja agudamente en los.

hombres después de los 30 afios (33), mientras en los pacientes estudiados el

descenso agudo de la enfermedad se evidencit hasta los 37 afios (N1), por lo -

cual el 85 % de las UG afectaron a los pacientes entre las edades de 16 a 35
afios, mientras en pafses industrializados este mismo porcentaje de incidencia
(85%) se presenta en pacientes relativamente mas jovenes (15 a 30 afios) (68).

Por otra parte en pafses desarrollados como Estados Unidos y el Reino
Unido, UG afecta principalmente a los pacientes comprendidos.entre 16 y 24
afios de edad (113, 171, 189), afectandolos en el 66 % del total de casos (171,
189) (N2). Inversamente a lo que se ha sefialado, en el presente estudio los
pacientes que presentaron la mayor incidencia de UG fueron los comprendidos
entre 20 y 30 afios de edad, constituyendo el 57.5% del total de la poblacion
estudiada. Hallazgos similares han sido comunicados en un estudio efectuado
en esta ciudad (112). Sin embargo el pico méaximo de incidencia de esta
enfermedad se presenté entre los pacientes de 25 y 30 afios de edad, lo cual
contrasta con el grupo etario mas cominmente afectado en los Estados Unidos

69

|'Reino Unido, donde el aumento de fa incidencia de la gonorrea ha sido

oporcionadamente superior en los jovenes de 15 a 19 afios que en otros
pos de pdad (68, 113), lo que puede atribuirse a las modl:flcac!u_nes
sorvadas en fos patrones de conducta sexual (113). Lo anterior difiere
stancialmente con respecto a lo observado en los pacientes estudiados, pues
upo etario que presentd fa menor frecuencia de blenorragia fue el

ndido entre 16 y 19 afios de edad (17.5%), no habiéndose presentado
n paciente de 15 afios con UG, hecho que contrasta con respecto a fo

’a acontece en los pafses desarrollados y que se indicd anteriormente.

En sintesis la UG en los pacientes estudiados fue mas comdn entre los
gtos de 20 y 30 afios (57%), presentando el pico méximo de incidencia los
ntes comprendidos entre los 25 y 30 (32.6%), mientras los adolescentes
15y 19 afios de edad presentaron la menor incidencia (17.5%), entre_l_os
es mas afectados por esta entidad mdrbida (Figura 3-1),-lo cual difiere
rcadamente en cuanto a la ocurrencia de esta enfermedad .en los pafses
arrollados, pero que coincide con estudios efectuados.en otros pafses
psarrollados (98) v con estudios locales (112).

' Lo indicado anteriormente puede tener su explicacién en los siguientes
puntos de vista:

1 1.1.3.1 Dependencia econémica

Si se considera fa dependencia economica de los adolescentes en nuestro
dio, as/ como el bajo nivel sacio-econdmico de la poblacién en generat, lo
la mayor parte de las veces obliga a los mismos a trabajar desde temprana
dad, para coadyuvar al sostenimiento del hogar, este hecho presumiblemente
mita las posibilidades de gue los adolescentes sostengan relaciones sexuales
€On prostitutas, pues en los pafses subdesarroliados como el nuestro, fas
mas son de gran importancia para diseminar esta enfermedad, y una gran
porcion de -casos de bienorragia en hombres se deben a éstas (113).
bora lo anterior el hecho de que en el presente estudio, las prostitutas
stituyeron la principal fuente de infeccion de los pacientes con UG (véase:
" 1.1.5.1, v 1.1.5.2 de este capitulo), confirmando los hallazgos de
entes et al. (22)enun estudio realizado en esta ciudad (N3).

~ Ademds estéd cientificamente comprobado que el bajo nivel economico
de la poblacion determina el mal estado nutricional de la misma, lo-cual puede
‘Condicionar en nuestro medie, a que la madurez sexual desde el punto de vista
légico, sea alcanzado en una etapa mas tardfa de la vida, con lo cual las
ciones sexuales también se inicien en una etapa més avanzada de la misma.
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1.1.3.2 Menor libertad sexual 1.1.3.4 Resumen

El patrén de ocurrencia de UG en los pacientes estudiados fue
completamente diferente al que se observa en los paises desarrollados, pues la
misma se presentd con mayor frecuencia en los pacientes entre 20 y 30 afios
de edad (57.5%), presentandose el pico méximo de incidencia entre los 25y
30 (32.5%), mientras los adolescentes comprendidos entre 16 y 19 afios
presentaron la menor incidencia (17.5%) entre los pacientes més afectados.
Presumiblemente lo anterior se debe a patrones de orden cultural de la
poblacion estudiada, quien inicia su actividad sexual en una etapa tardfa de la
vida, hecho gue condiciona a que se prolongue a edades mucho mas
avanzadas. Al parecer también contribuye el bajo nivel econdmico de la
poblacion en general, lo que impide a los adolescentes por falta de recursos
gconOmicos, a que “visiten” prostitutas, gquienes ha sido demostrado
constituyen la principal fuente de infeccion de esta enfermedad. Por otra parte
los bajos recursos socio-econdmicos de la poblacion, determinan el mal estado -
nutricional de la misma, lo que redunda en un retraso de la madurez sexual
desde el punto de vista bioldgico. A to anterior puede agregarse el alto
porcentaje de endogamia o uniones matrimoniales que se efectian entre los
adolescentes, lo que disminuye la poblacion soltera dentro de estas edades (15
a 19 afios), que es la que se encuentra en el punto més alto de adquirir UG.
Lo indicado anteriormente condiciona a que los pacientes comprendidos entre
los 16 y 19 afios de edad sean los menos afectados por esta enfermedad,
alcanzando su pico méximo de incidencia entre los 20 y 30, prolongandose
hasta los 37 afios (N1), después de lo cual se produce un brusco descenso en
fa ocurrencia de la misma. Hallazgos similares han sido comunicados por otros
estudios efectuados en paises subdesarrollados.

En nuestro medio debido a patrones de orden cultural, existe menor
libertad sexuat que en palses desarrollados. A lo anterior le proporciona mayor
consistencia el hecho de que en un estudio efectuado por Holmes et al. se
indique que el promedio de edad de la primera relacion sexual de los pacientes
que presentaron UG, fue de 15.1 afios (67), mientras en la presente
investigacion ningln paciente de 15 afios se presentd a consulta, a la clinica.
Ambos estudios fueron efectuados en clinicas para el control de ETS. Por otra
parte en una investigacion realizada por Lewin et al. en la universidad de
Upsala, Suecia, se encontrd que el 72 % de los jGvenes interrogados habfan
tenido relaciones sexuales antes de los 15 afios (4). Sin embargo contrario a lo
que acontece en pafses desarrollados, en nuestro medio la mayor parte de las
veces, un sinndmero de tablies rodean a la conducta sexual, siendo asociada
por la mayorfa de las personas con sentimientos vergonzosos, pecaminosos y
amorales, lo cual determina que el tema sea tratado con una aureola de
misterio y desaprobandolo con actitudes de disgusto. Presumiblemente esta
actitud conlleva a que los desajustes sexuales sean mayores en la adolescencia
(N4), con lo cual el ajuste sexual se lleva a cabo en una etapa relativamente
tardia, trayendo como consecuencia: el aumento de las relaciones sexuales a
partir de los 20 afios, con el consiguiente aumento de UG entre las edades
comprendidas entre 20 y 30 afios de edad, prolongandose esta actividad hasta
edades més tardfas de la vida (30-37 afios) (N1), con el consiguiente aumento
de la incidencia de este tipo de enfermedad, en estas edades solo gue en un
porcentaje menor (N5); v en segundo lugar, la disminucion de uretritis
blenorrégica en edades mas jovenes de la vida (15 a 19 afios).

1.1.3.3 Unibn de hecho prematura
Aunque presumiblemente existen varios factores que pueden condicionar
la distribucion de UG en la forma descrita, ninguno puede ser valorado en
forma adecuada a menos que se realicen investigaciones especificas sobre la
influencia de cada uno de ellos. Sin embargo al parecer en menor o mayor
grado, todos estos factores contribuyen a que la blenorragia afecte a los
distintos grupos etarios en la forma indicada.

En la mayor parte de nuestra poblacién la unién de hecho o bien el
matrimonio se lleva a cabo a una edad muy temprana de la vida, segin lo
referido por Falla R. (32), quien ha comunicado que la unién matrimonial de
los hombres, se lleva a cabo entre los 16 y 20 afios principalmente, mientras
fas mujeres lo hacen entre los 13 y 17 en fa mayor parte de los casos (NG). Lo
indicado puede condicionar a gque la proporcion de hombres solteros
comprendidos entre 16 y 20 afios disminuya considerablemente dentro de
nuestra poblacin, quienes son los que se encuentran en el punto més alto de
adquirir ETS (171), trayendo como consecuencia la disminucién de UG en
este grupo etario, como quedd demostrado anteriormente.

Por su parte en los paises desarrollados existe un consenso entre
diferentes autores, en sefialar que UG es mds comdn entre varones
comprendidos entre 15 y 24 afos, alcanzandose fa maxima incidencia entre los
15y 19, observéndose una baja aguda de esta enfermedad despues de los 30 .
anos. '
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1.2 Estado civil

1.2 Presentacion de resultados

Para el estudio del estado civil de los pacientes, los mismos se dividiergp

gn dos categorias: solteros y casados (N7). El nimero y porcentaje de ¢
uno de estos grupos se muestran en el cuadro 3-Z, mientras la gr4
correspondiente en la figura 3-2.

Cuadro 32 Estado civil de pacientes masculinos con uretritis gonocéeica:
uretritis no gonocdcica. Clinica Municipal ndmero 3, para el control de [a

ETS. Ciudad de Guatemala. Mayo-agosto 1984,

Uretritis gonococica

Uretritis no gonocbcica

Estado civil No. % No. %

Casados 13 32.5 11 37.9

Solteros 27 67.5 18 B2
~ Total 40 100.0 29 100.0

Fuente: Fichas clinicas y microbialdgicas del presente estudio.
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Al efectuar el andlisis sobre el estado civil de los pacientes estudiados,
en las categorfas de solteros y casados, se obtiene que r para
—0.08; mientras Xa 2= 0.22< 3.84, =20.05 con 1gl.

A pesar de que los varones solteros presentaron con mayor frecuencia
ue los casadds, las diferencias no son estadisticamente significativas. Sin
jo presentan gran stgmf!cancta médicar+), pues debe de recordarse que el
civil de una poblacidn es un importante factor de riesgo para adquirir
enfermedad (68, 171) (N8), por lo que no es de extrafiar que la mayor
se presentara entre los pacientes solteros, quienes
nstituyeron el 67.6% (27 de 40}, mientras los casados el 32.6% {13 de 40)
amente. El hecho de que los varones solteros hayan sido mas
dos, se debe a que se encuentran en el punto més alto de adquirir UG
171) en refacién a los casados, pues son individuos sexualmente activos,
usencia de pareja sexual, lo gue condiciona a que tengan relaciones
gs con prostitutas guienes se ha informado, constituyen la oprincipal
te de infeccion de esta entidad morbida (22, 113). En los casados se
va el fendmeno inverso, pues presentan menor tendencia a resultar
tados (171), debido al menor riesgo de exposicién a fuentes de”contagio,
a menor susceptibilidad a N. gonorrhoeae per se, como quedod

de enfermedades transmitidas sexualmente, que
fefirieron los pacientes, se muestran en el cuadro 3-3, mientras la gréfica
espondiente en la figura 3-3.

En su:
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Cuadro 3-3 Antecedentes de ETS de los pacientes masculinos con uretritis
gonococica y uretritis no gonocdcica. Clinica Municipal ndmero 3, para el
control de fas ETS. Ciudad de Guatemala. Mayo-agosto de 1984.

Antecedentes de Uretritis gonocdcica Uretritis no gonocécica

Fuente: Fichas clinicas ¥ microbioléglcas del presente estudio.

Figura 3-3
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Positivos 28 70.0 25 86.2
Negativos 12 . 30.0 4 13.8
Total 40 100.0 29 100.0
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1.3.2 Analisis

Al realizar un analisis sobre los pacientes que presentaron antecedentes
ETS, en UG, se obtiene que r=—0.19, mientras X12 = 2.48< 3.84,=¢

' 05, con 1gl.

1.3.3 Interpretacién y Discusion de Resultados

Los pacientes con antecedentes de ETS presentaron una mayor
geuencia de UG que los gue no han padecido de este tipo de enfermedad,
n embargo las diferencias no son estadisticamente significativas, por lo cual
la mayor incidencia de la enfermedad en estos pacientes, parece deberse a la
existencia de maltiples compafieros sexuales (171), y no a un aumento de la
susceptibilidad per se a la misma. Ademas debe tenerse presente que los
antecedentes de ETS constituyen un factor de riesgo para adquirir UG (68)
(NB).

De los pacientes estudiados, el 70% (28 de 40) habfa presentado por lo
" menos un episodio previo de UG (N9), mientras el menor porcentaje
constituido por el 30% (12 de 40), nunca habian padecido de este tipo de
enfermedades. En Estados Unidos se ha comunicado que aproximadamente el
40% de la poblacion que acude a clinicas para el cantrol de ETS presenta
infecciones a repeticidn de UG (160); el menor porcentaje de recidivas de UG
observadas en este pafs que lo encontrado en el presente estudio, encuentra su
explicacion en el hecho de que en nuestro medio, UG continda siendo més
frecuente que UNG (N10), mientras en Estados Unidos UNG es at menos diez
veces més frecuente que UG (proporcion 10 a 1), tanto en clinicas de salud
para estudiantes como en la practica privada (160).

El hecho de que la mayor parte de pacientes con antecedentes de UG
{710% ), se vieran afectados con infecciones & repeticidn ‘por esta misma
enfermedad, también se debe a que si bien es cierto, que en la mayor parte de
hombres existe una respuesta inmunolgica significativa frente a la infeccion
- gonococica (171, 197), la inmunidad contra N. gonorrhoeae N0 parece
desarrollarse durante la enfermedad (75, 81), a pesar de que habitualmente se
forman anticuerpos humorales, como lo constituye IgG e IgM especifica ()
(197), asi como |gA secretora que seencuentra presente en las secreciones
lilret)raies de los hombres y en las mucosas de fos individuos afectados (68, 75, -
97). :

(*)  Muy pocos pacientes, presentan IgM especifica detectabie en el periodo temprano de
la enfermedad (197).

~
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En el presente estudio la mayor parte de pacientes con UG (70 %)
habfan padecido una o maés veces esta enfermedad, coincidiendo con lg
indicado de gue la experiencia clinica ha demostrado, que los episodiog
previos de gonorrea confieren poca o ninguna inmunidad en los pacientes afec-
tados previamente, pues son frecuentes las crisis repetidas de blenorragia (75,81).

1.4, Escolaridad y estado socio-econdmico

El grado de escolaridad de una poblacién sirve de pardmetro para o
cuantificar el estado socio-economico de la misma, pues a mayor escolaridad ’ :
mejor es el nivel de vida (N11) de una comunidad determinada (45). |

1.4.1  Presentacién de resultados - | DA

Los distintos grados de escolaridad de los pacientes estudiados, se ‘ ‘ T
muestran en et cuadro 3-4, mientras la grafica correspondiente en la figura 3-4, - :
Debe indicarse que el promedio de escolaridad de los pacientes con UG fue de . |
7.7 afios con desviacion estandard (DS) de + 4.8. - '

e

Cuadro 3-4 Escolaridad de los pacientas masculings con uretritis gonococica y _ ; : |
uretritis no gonocacica. Clfnica Municipal No. 3, para el control de las ETS. _ : :
Ciudad de Guatemala. Mayo-agosto 1984. o |

Escolaridad Uretritis gonococeica Uretritis no gonococica : .
No. % No. % 4 A i

Analfabetos 4 10.0 1 3.5 D |
Educ. Primaria 13 32.5 10 34.5 : |
Educ. Basica 8 20.0 9 31.0
Educ. Diversificada 6 15.0 3 10.3 : N
Educ. Superior 9 22.5 6 20.7 '

Total 40 100.0 29 100.0

Fuente: Fichas ciinicas ¥ microbiologicas del presente estudio.
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cuadro 35 Fuente de infeccién de fos pacientes masculinas con uretritis
oc6eica v uretritis no gonocicica. Clinica Municipal No. 3, para el control
: Ias ETS. Ciudad de Guatemala. Mayo-agosto 1984. ‘

1.4.2 Analisis

Al realizar el andlisis de los distintos grados de escolaridad de log

pacientes estudiados, los cuales se muestran en el cuadro 3-4, se obtiene que LP —
para UG r=0.01, mientras X12= 2.15 < 9.48, < 0.05, con 4gl. nte de Uretritis gonocdcica Uretritis no gonocdcica
ccion. No. % No. %

1.4.3 Interpretacion y discusion de resultados s 5 87-5 29 75,86
En los pecientes estudiados los distintos grados de escolaridad no 5 12.5 7 2414

condicionaron en forma estad (sticamente significativa, a que los mismos fueran 40 100.0 29 100.0

afectados con mayor o menor frecuencia por gonorrea. En base a lo anterior

puede concluirse que el estado socio-econémico de los pacientes, no es un DI . cifons - micratioibgtcas del ress e esude.

factor condicionante de la UG, y que la misma puede presentarse con la
misma frecuencia tanto en pacientes de bajo o alto nivel de vida. Lo indicado

ha sido referido por otros autores (171). igura 3-5

Sin embargo también se ha comunicado que la UG es una enfermedad
de las poblaciones de estratos economicos bajos y no caucésicas(68). A pesar

i . . s s P . . PORCENTAJES
de lo indicado Spence, M. al realizar un anélisis critico al respecto, indica que i

la mayor parte de denuncias de infeccién gonocécica en los Estados Unidos, Sl
proceden de fos servicios de salud, sostenidos por el gobierno y “para gentes 3k |
de color”, pues la gran mayorfa de personas busca atencion médica en los
mismos, los que facilitan sus estad(sticas con mayor asiduidad que los centros ®0
privados. Si se considera que en base a los mismos se ha indicado que la | ]
gonorrea es una enfermedad mas comdn en las personas “no blancas” v de & |
bajos recurses-econtmicos, estas conclusiones son espurias, pues mas bien las o |
mismas representan una distorsién de la poblacion, basadas en el lugar en que | |
el paciente busca atencion médica, sugiriendo gue el origen étnico como el o | |
status socio-econdmico de la poblacién no son factores de riesgo muy fiables l |
(171). Los hallazgos del presente estudio, concuerdan con lo indicado 40 : |
anteriormente, en cuanto a que el nivel econdmico social de los pacientes | ]
estudiados, no exacerba ni minimiza la posibilidad de adquirir gonorrea. 2 | l
¥ I ! |
1.5 Fuente de infeccién | | | !
i i i) 1 e
1.6.1 Presentacion de resultados i [ | i
PROSTITUTAS OTRAS

Las distintas fuentes de infeccion referidas por los pacientes estudiados,
se muestran en el cuadro 3-5, mlentras la gréfica correspondiente.en la figura
35.

REF.
— — =  URETRITIS NO GONOCOCCICA

URETRITIS GONOCOCCICA



80

1.6.2 Analisis

Al efectuar un analisis sobre la fuente de infeccion de los pacientes, gue
se muestran en el cuadro 3-5, se obtiene que para UG r = 0.15 mientras
X12 = 158 <  3.84, =< 0.05 con 1gl.

1.6.3 Interpretacion vy discusion de resultados

Las prostitutas constituyeron la principal fuente de infeccion (35 de 40,
87.5%) de los pacientes estudiados, a pesar de lo cual, las diferencias no son
estadisticamente significativas cOn respecto a “otras” fuentes de infeccién (5
de 40, 12.5%) (N12). Sin embargo, este hecho posee una gran significancia
médica, Y para los fines de Salud Piblica debido a gue sugiere la necesidad de
poner en practica programas de profilaxia sexual, de mayor cobertura y
efectividad con lo cual se estarfa ejerciendo un mejor control sobre esta
enfermedad, y consecuentemente se lograrfa un descenso en su incidencia.

Como se anotd anteriormente, de! total de pacientes estudiados el
87.6%,, fueron infectados por prostitutas. Aesultados ‘similares han sido
reportados en estudios efectuados en esta ciudad, indicandose que las
prostitutas como fuente de infeccion ocupan el 93% (22). Lo anterior
concuerda con lo indicado por la OMS quien refiere gue en general se opina
que en los pafses en desarrollo, donde las relaciones extramaritales son
frecuentes en hombres, pero no en mujeres, las prostitutas son de gran
importancia, y una gran proporcién de casos de hlenorragia se deben a las
mismas. Por su parte en tos pafses desarroflados, las prostitutas no son una
importante fuente de infeccidn para adquirir UG (113).

2.  Uretritis no gonococica (UNG)

La UNG fue reportada por primera vez en Inglaterra y Gales en 1951,
cuando se comunicd fa existencia de 10,794 casos en hombres; para 1974 la
misma se habfa incrementado a 72,425 casos (nicamente en varones,
comparada con 59,724 casos de gonorrea en hombres, mujeres y nifios.
Actualmente es la més comidn de las enfermedades reportadas en Inglaterra,
Gales, Estados Unidos y probablemente en todos los paises desarroliados (28).
La mayor parte de UNG es inducida por C. trachomatis (177). En la Unidn
Americana por ejemplo, en el Ultimo informe sobre la incidencia de
enfermedades sexuales, se indica que C. trachomatis es cinco veces mas
frecuente como productor de ETS que N. gonorrhoeae (14), & incluso algunos
autores han afirmado gue este microorganismo, posiblemente es 10 veces més
frecuente que N. gonorrhoeae en estas enfermedades, tantoen clinicas de salud
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para estudiantes como en fa practica privada (160). Por su parte U.
urealyticum S8 ha incriminado en la etiologfa de UNG al menos en el 10% de
casos (184)*, mientras un pequefio porcentaje de UNG de menor significancia
puede ser producido por Trichomonas vaginalis, virus del” Herpes simplex, Yy
Céndida albicans (87, 70, 115, 163).

21 Edad

2:1.1 Analisis

Al efectuar un anélisis sobre las distintas edades de Ios'pacienteslque
presentaron UNG (véase cuadro 3.1 de este capitulo), se obtiene que r =
—0.03, mientras X12=05.26 < 15.50, =2 0.05 con 8gl.

2.1.2 Interpretacién y discusion de resultados

La edad en los pacientes estudiados, no es una variable que condicione a
que los mismos presenten UNG en forma significativa. Es decir que todos los
grupos de edad estudiados, son susceptibles de adquirir UNG en igugal forma,
pues las diferencias no son estadisticamente significativas. Lo indicado
concuerda con los hallazgos de otras investigaciones (3, 103) (N13).

La edad promedio de los pacientes a quienes se les diagnosticd UNG fue
de 28.34 afios, con una desviacion estandar (DS) dex10.55 , superior al
promedio de 23 affos conDS de+4,  reportada por Bowie et al. (10). El grupo
etario méas afectado fue el comprendido entre 16 y 30 afios constituyendo el
68.9% del total de pacientes estudiados. Datos similares han sido reportados
por Thin et al. (189). Debe sefialarse que si bien es cierto que el porcentaje.de
pacientes afectados por UNG entre las edades de 156 y 30 afios, guardan
similitud con lo que ha sido reportado en los pafses desarrollados, el
porcentaje de pacientes afectados por la enfermedad en estos pafses, es
levemente superior ocupando el 77.26 % (189). Lo anterior podria deberse en
parte a que la actividad sexual en nuestro medio se inicia en una etapa
relativamente tardfa, prolongdndose como consecuencia a edades mas
avanzadas de la vida, tal v como quedd explicado en UG (véase 1.1.1, 1.1.1.1,
1.1.1.2, 1.1.1.2.1, 1.1.1.2.2, 1.1.1.23, v 1.1.1.24 de este capitulo). Lo
anterior se corrobora al apreciar que el 75.9% de los pacientes estudiados,
entre 16 v 35 afios de edad presentaron UNG, mientras en los paises

i ste porcentaje (10 también es indicado por: .
A %rganpizacién jF’ar(\an-?ét}'icana de la Salud. Uretrltis no gonococica ¥ no especifica.

En su: Kl eontrol de las enfermedades transmisibles en el }fombre. 13a. ed.
Washington D.C., 1983. 486p. (pp.426) (Publicacion cientifica ndmero 442).
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desarrollados un porcentaje mayor (77.26.%) estd afectado en edades menoreg
(15 a 30 afios). Sin embargo debe considerarse, que contrario a lo que
acontece en los paises desarrollados con UG, donde la incidencia de estg
enfermedad es superior en los jovenes de 15 a 19 afios que en otros grupos de
edad (113), la UNG en estos pafses parece ser una enfermedad que afecta con
mayor frecuencia a pacientes de mayor edad que la gonorrea, de acuerdo a lg
opinion de fa mayor parte de investigadores (10, 20, 179, 189) (N14),
mientras la UNG alcanza su mayor incidencia entre los 20 y 29 afios (10,
189). A lo anterior le proporciona mayor evidencia lo comunicado por el
Centro para el Control de Enfermedades de Estados Unidos, quien indica que
fas edudes de riesgo para UNG contindan por mayor tiempo que la gonorrea
tanto en hombres como en mujeres (20). Lo indicado puede explicar el hecho
de por qué UNG, en los pacientes estudiados no descendid abruptamente
después de los 35 afios (N15), como de hecho acontecié con ta gonorrea,
como puede apreciarse en el cuadro 3-1.

La menor incidencia de UNG se presentd entre los pacientes de 15a 19
afios de edad. Esta incidencia es muy similar a la indicada por el Dr. J.
Schachter quien indica que del 16 a 18 % de pacientes adolescentes
presentaran infeccion secundaria a clamidia (14). Por su parte la méxima
incidencia de UNG se present entre los grupos etarios de 20 v 24, y 25 v 30
afios respectivamente, correspondiendo a cada uno el 24.1% del total de
pacientes que presentaron la enfermedad. Estos hallazgos son similares a los
gue han sido reportados (10, 189). El descenso agudo de fa enfermedad se
observé después de los 45 afios. ‘

Resulta dificil tratar de explicar la raz6n por la cual UNG afecta con
mayor frecuencia tanto en hombres como en mujeres, a pacientes de mayor
edad (20), y por qué las edades de riesgo continian por mayor tiempo que la
gonorrea, tanto en los pafses desarrollados como en el presente estudio.
Presumiblemente ademas del bajo nivel econémico, patrones de conducta
sexual y unién matrimonial prematura (véase UG: 1.1.1.2.1, 1.1.1.2.2,
1.1.1.23 y 1.1.1.2.4 de este capitulo), pareciera existir un factor de orden
bioldgico o epidemiologico (N18) insospechado que condiciona a que los
pacientes mas afectados sean los de mayor edad. Sin embargo se necesitaré de
mayores investigaciones al respecto para aclarar este punto que aln permanece
obscuro.
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2.2 Estado civil
2.2.1 Analisis

Al efectuar un analisis sobre el estado civil de los pacientes estudiados,

divididos en solteros y casados (véase cua(_jm y figura 3-22 (N7) sa obtiens que
para UNG r= 0.06, mientras X12= 0.22,< 3.84, ¢ 0.05, con 1gl.

2.2.2 Interpretacion y discusion de resultados

A pesar de que en los pacientes estudiados los varones solteros fueron
los que con mayor frecuencia presentaron UNG, en refacion a los casados, las

diferencias no son estadisticamente significativas, de donde tanto los

individuos solteros y casados presentan igual susceptibilidad de adguirir la
enfermedad. Hallazgos similares han sido reportados (103, 189)

Los pacientes solteros fueron afectados en el 62.1% (18 de 29), mientras
los casados ocuparon un porcentaje menor: 37.9% (11 de 29). El hecho de
que fos solteros sean afectados con mayor frecuencia que los casados (NB), se

‘debe a que ser soltero constituye un factor de riesgo importante en la

adquisicion de esta entidad morbida (68, 171), pues esta poblacién se
encuentra en el punto mas alto de adquirir la enfermedad (171), debido a ser
individuos sexualmente activos, con ausencia de pareja sexual, lo que
condiciona a que los mismos tengan contactos sexuales ocasionales, o bien con
prostitutas, que constituyen la principal fuente de infeccion de esta
enfermedad (véase adelante: 2.5 de este capitulo). Los casados debido a su
menor riesgo de exposicion a las fuentes de contagio, se ven menos infectados
que los solteros, sin que ésto signifique una menor susceptibilidad per se.

2.3 Antecedentes de enfermedades transmitidas sexualmente

2.3.1 Andlisis

Al realizar un-anélisis de los pacientes gue presentaron antecedenltes de
ETS en UNG {véase cuadro y figura 3-3). se obtiene que r = 0.19, mientras
X12=248< 3.84,=.0.05, con 1gl.

2.3.2 Interpretacion y discusién de resultados

Tanto los pacientes con antecedentes de ETS como aquellos_ que nunca
han padecido de las mismas, son susceptibles de presentar UNG en igual forma
desde el punto de vista del modelo matematico.
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Los pacientes que presentaron con mayor frecuencia esta enfermedaq
fueron los que refirieron antecedentes de ETS, los que constituyeron el 86.2¢
(25 de 29) (N17), mientras el 13.8% (4 de 29) nunca habfan padecido de este
tipo de entidad morbida. Sin embargo las diferencias no son estadisticamen
significativas, lo cual concuerda con lo comunicado por Munday et al. (10
Al parecer el hecho de que pacientes con antecedentes de ETS, hay.
presentado una frecuencia mayor de UNG, se debe a |a existencia de miltipleg
compaieros sexuales lo que aumenta el riesgo de adquirir esta enfermedad,
como sucede con UG (171); vy no al hecho de que los antecedentes de ETS,
incrementen la susceptibilidad a la enfermedad.

2.4 Escolaridad y estado socio-econdomico

2.4.1 Anélisis

Al realizar el analisis de los distintos grados de escolaridad de los

pacientes que presentaron UG, divididos en: analfabetos, educacion primaria,
basica, diversificada y superior (véase cuadro y figura 3-4) se obtiene que r=
—0.01, mientras X12 = 2.15 < 3.84, == 0.05, con 1gl.

242 Interpretacion y discusion de resultados

Los distintos grados de escolaridad de los pacientes estudiados, no
condiciona a que los mismos sean afectados con mayor o menor frecuencia
por UNG, en forma estad isticamente significativa.

Si se considera que el grado de escolaridad de una poblacion sirve de
parametro para cuantificar el estado socio-econdmico de la misma(45) puede
indicarse que la susceptibilidad de UNG desde el punto de vista medico* €S
menor para los pacientes de bajos recursos econdmicos (analfabetos), que para
fos que poseen un mejor nivel de vida (pacientes cursando educacién superior)

(véase cuadro v figura 3-4), sin embargo se hace la salvedad que las diferencias

N0 son estadisticamente significativas®, por lo cual desde el punto de vista del
modelo matematico tanto los pacientes de bajo como de alto nivel econdmico,
presentan la misma susceptibilidad de padecer UNG. Sin embargo dentro de lo
indicado, no existe un consenso general dentro de los distintos autores, con
respecto al tipo de poblacion mayormente afectada. Algunos indican que C.
trachomatis, cOMO causa de infeccion genital tiene mayor prevalencia dentro

¥) Friedman, G.D. Como sacar conclusiones de asociaciones estadisticas. En su: Epide-
miologfa. Buenos Aires, Panamericana, 1975. 279 p. (185-205)
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i las poblaciones indigentes (66, 173), v en pacientes de menos de 12 afios

e escolaridad (B6) (N18), mientras J. Schachter afirma que en base a varios
studios puede in

gersonas de atto n | 0
;%es( por ejemplo, refiere que en una clinica para el control de ETS en San

Francisco, California, aproximadamente el 60% del totai‘ de urejfritis fueron
cundarias 8 N. gomorrhoeae; Sin embargo en fos pacientes vistos en las

dicarse que UNG parece ser mas prevalente qentro Eie
ivel econdmico y entre los estudiantes universitarios (156).

fnicas privadas, el 60% del total de uretritis fueron UNG, mientras en

|

gstudiantes universitarios, UNG ocupa del 80 al 90% del total de uretritis,
siendo infrecuente la UG (156).

E| hecho de que no exista un consenso general entre los distintos

investigadores, sobre el tipo de poblacion mas frecl,JEnte_amente afectada por
UNG, pudiera deberse a que las conclusiones mas bien representan una
distorsion de la poblacion, basadas en el lugar en que el‘pamente busca
atencion médica, v no realmente a una predisposicion de adquirir UNG per se,
‘on forma similar a lo indicado con respecto a UG (171). (Véase UG: 1.1.4,

1.14.1,1.1.4.2, 1.1.43).

Finalmente debe indicarse que el promedio de afios esc.olares de los
pacientes con UNG fue de 8.3, DS +4 .2 datos similares se obtuvieron para los

pacientes con UG (véase 1.1.4.1).

25 Fuente de infeccidn

25.1 Anélisis

Al efectuar un anélisis sobre la fuente de infeccion donde los Q?cientes
adquirieron UNG, dividiendo a las mismas en pmstitqtas v “otgas (N12)
(véase cuadro vy figura 3-5), se obtiene que r= —0.15, mientras X12= 1.68<
3.84, == 0:05, con 1gl.

2.5.2 Interpretacion y discusion de resultados

Al igual gue en UG, las prostitutas constituyeron la pr@ncipai fuente de
infeccion de los pacientes con UNG, a pesar de fo cual las dlfer_enclas”no son
estadisticamente significativas, con respecto a “otras” fuentes de infeccion. Sin
embargo lo anterior reviste importancia medica y para los fines de .-Salu‘d-
Piiblica, pues sugiere la necesidad de poner en maycha, programas de -prqﬂ}axula
sexual de gran magnitud y eficacia, con el proposito de disminuir la incidencia

de esta enfermedad.
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Del total de pacientes a quienes se les diagnostico UNG el 75.86% (22
de 29) refirieron que la enfermedad les habfa iniciado después de haber
sostenido relaciones sexuales con prostitutas, mientras el 24.14% (7 de 28)
indicaron a la categorfa ""otras” como fuente de infeccion (N12). Llama la
atencion que dentro de estos pacientes el 57.1% (4 de 7) comunicaron que la
fuente de infeccion habfa sido su esposa, lo cual presumiblemente puede
deberse al alto porcentaje de mujeres asintomaticas que son portadoras de ¢
trachomatis, pues varfa del 12 al 44% segln diversos estudios (28,156), siendo
referido que el indice de portadoras para las mujeres asintomnaticas, en San
Francisco California, es de 3.5 para clamidia, comparado con el 0.5 para gf
virus del Herpes simplex y el 0.4 para el gonococo (177). (N19)

Con respecto al estado civil, la poblacion més afectada fue la soltera
aonstituyendo el 67.5% en UG, y el 62.1% en UNG. Por otra parte el nimero
cientes estudiados que presentaron antecedentes de ETS, ocuparon el 70
9% para UG y UNG respectivamente..

~ El promedio de afios de escolaridad de los pacientes fue de 7.7 afios con
jp+4.8 para UG, y de 8.3 con DS de+4.Z para UNG, con una tendencia
afectar a los pacientes con mayor escofaridad, y con menor frecuencia a fos
fabetos (UNG).

. Finalmente debe indicarse que la principal fuente de infeccion para
uretritis la constituyeron las prostitutas, ocupando el 87.5% para UG vy
Por su parte dos pacientes negaron contacto sexual, indicando que Ia 9% para UNG.
uretritis les habfa iniciado esponténeamente, lo cual es cuestionable, pero que
virtualmente pudiera deberse al alto nimero de pacientes asintomaticos que
existe (54 de 76, 71.1% en el presente estudio) en nuestro medio, y gque una
vez creadas las condiciones para que C. trachomatis induzca enfermedad, de
comensal inocuo este microorganismo se convierte en agente capaz de inducir

UNG (véase capitulo V, 2.1.1.2 y 2.1.1.3)

"

3.  Conclusiones
3.1 Aspectos epidemiolbgicos

La edad, estado civil, antecedentes de ETS, estado socio-econdmicoy la fuente

de infeccion de los pacientes estudiados, fueron variables gue no condicionaron a

que los mismos presentaran UG o bien UNG en forma estadisticamente signifi=
cativa. '

Sin embargo, desde el punto de vista descriptivo, deben sefialarse los

hallazgos que a continuacién se detallan:

El grupo etario més afectado fue el comprendido entre 20 y 30 afios de
edad, ocupando el 57.5 y 48.3% para UG y UNG respectivamente. El
descenso brusco de la enfermedad se observo después de los 30 afios en UG,
mientras UNG tendi6 a prolongarse hasta fos 45 afios. Los grupos etarios con
menor incidencia de uretritis, entre los menores de 30 afios fueron los
comprendidos entre 16 y 19 afios.
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NOTAS

1 Lo indicado es valido desde el punto de vista tedrico, pues la edad promedio de
los pacientes estudiados, a quienes se les diagnostic6 UG fue de 27.67 afios, con una
desviacién estandar (DS) de £10.06. Sin embargo durante la investigacion el descensg
agudo de la enfermedad se evidenci6 a partir de los 36 afios.

Por otra parte, nuestros hallazgos, con respecto a la prolongacién de UG ¥ UNG en
los pacientes, por arriba de los 30 afios de edad, concuerdan con lo informado por Oliva
et al. (seccibn anexos, cuadro No. 3, pagina 76) en un estudio efectuado en esta ciudad,
quien encontrd los hallazgos que a continuacidon se detallan.

Cuadro 3-6 “‘Edades en hombres que acudieron'al Dispensario Municipal No. 3.

Edad en afios frecuencia porcentaje
10— 18 45 30.00
19 — 27 67 44.66
28 — 36 20 13.33
37 — 45 : 11 7.33
46 — 54 4 2.67
55 — 63 1 0.67
64 — 72 1 0.67
73 — 81 1 0.67
150 100.00

Fuente: Oliva et al. “Investigacion de cepas de Neisseria gonorrhoeae productoras de
B-lactamasa en Guatemala’ (112).

Acotacion: Se hace la observacion que la clasificacidbn utilizada por Oliva et al. es muy
arbitraria, pues no sigue el patrén de intervalos de los grupos etarios, de acuerdo a lo
comunicado internacionalmente (113, 189, 197) Ilo gque imposibilita realizar
comparaciones mas precisas,

2 Nota metodolégica: Thin, R. N. ef al. en su articulo no indican enfaticamente
que los pacientes comprendidos entre 16 y 30 afios sean los mas afectados por UG, y que
los comprendidos entre 16 y 24 afios ocupen el 66 % del total de sujetos afectados por
esta enfermedad. Sin embargo presentan un cuadro sobre la forma en que los pacientes de
diferentes edades, fueron afectados por UG. Al analizarlo y obiener los porcentajes en
que esta enfermedad afecta a los distintos grupos etarios, se obtendran los resultados gue
se han indicado (188%),

3  En un estudio efectuado en el Dispensario Municipal No. 3, para el control de
las ETS de esta ciudad, se ha informado que el 93.5 % de Ips pacientes estudiados, gue
presentaban gonorrea, habian sido infectados por prostitutas (22), lo gue concuerda con
lo indicado. por la OMS, de que en los paises en desarroflo las mismas son la principal
fuente de infeccion de la gonorrea en varones (113). )

4 La adolescencia de acuerdo a la clasificacion de Alfredo A, Calcagro gue
tiene fundamentacion bioldgica y psicologica comprende de los 12 a 20 afos de edad,
sub-dividiéndose de la manera siguiente: pre-pubertad de 12 a 14 aiios; pubertad de i4 a
16, y nubilidad de 16 a 20 afios (116).

5 En Groenlandia Mérdh et al han comunicado también, gue gonorrea afectd
en diferente forma a la poblacién que estudiaron, al compararla con la forma que esta
enferme:dad afecta a pacientés de paises desarrollados; indicando que la blenorragia se
presentod con frecuencia en pacientes por arriba de 30 afios de edad (98).
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A

L ¢ MNota metodoldgica: conscientemente se ha hecho una extrapolacion de estos
esultados, debido a que en nuestro medio los mismos al respecto son escasos. Debe
'én‘ofﬂrse que este estudio fue efectuado en un municipio del altiplano guatemalteco (32).
i

i . " 2 . s
. 3 7 En la categoria de los solteros se incluy® a un paciente viudo y dos

geparados, mientras en los casados a 12 p?cientes_”‘unidos”, es decir que no estalgan
casados legalmente, pero que llevan una vida marital con una compaifiera; con quien
conforman un hogar.

T

8 Existen varios factores de riesgo que aumentan las posibilidades de adquirir
. Entre los factores de riesgo de orden demografico que guardan mayor correlacion
. la incidencia y prevalencia de la blenorragia estin: edad, estado civil (113, 171),
sidencia en zonas urbanas (68, 113), la no utilizacién de métodos contraceptivos, la
stencia de multiples compafieros sexuales (113, 171), el sexo (68, 171), la presencia de
ermedades sexuales previas y de enfermedades en general, la falta de accesos a los
cuidados de salud (68), el uso creciente de anticonceptivos orales y la resistencia creciente
‘de los gonococos a los antibidticos (113). Ademds se ha involucrade .raza y factoses
ocio-economicos, sin embargo sobre estos dos factores al parecer no existe un consenso
neral (171) (véase UG: 1.1.4, 1.1.4.1, y 1.1.4.2). A continuacidén se describe
‘brevemente, algunos de estos factores de riesgo:

a) Edad: Se ha indicado que esta enfermedad afecta mas frecuentemente a los
adolescentes en los pafses desarrollados (68, 113). En los pafses subdesarrollados
al parecer, los grupos etarios mis afectados estin situados en etapas mds
avanzadas de la vida (véase UG: de 1.1.1 a 1.1.1.2.4)

b) Estado civil: los sujetos casados al parecer tienen menor riesgo de infectarse,
mientras la persona soltera que vive sola se encuentra en el punto de riesgo mds
alto, y el soltero que vive con una compafiera se encuentra en una posicion
intermedia (171).

lic); La no utilizacién de métodos contraceptivos: Se ha demostrado que los pacientes
que utilizan métodos contraceptivos de barrera (espumas, condon, diafragma) son
los que se infectan con menor frecuencia. El condon y el diafragma son
obstaculos mecénicos que imposibilitan el acceso del microorganismo al tracto
reproductivo, mientras las espumas y las jaleas son espermaticidas (171).

d) La existencia de muitiples compafieros sexuales: esta condicion hace que se tenga
un riesgo muy aumentado de adquirir la infeccibn. Por otra parte se ha
demostrado que existe una prolongacion directa entre la persistencia de la
infeccidn y el nlimero de compafieros sexuales (171).

E) La presencia de enfermedades en general: por ejemplo el estado nutricional del
huésped juega un papel importante en la susceptibilidad o resistencia de una
infeccion determiinada (77).

1) Accesos a cuidados de salud: las poblaciones desfavorecidas que no tienen un
facil acceso a los servicios de salud, tienden a someterse con retraso al
tratamiento de la blenorragia, lo cual contribuye a la mayor incidencia de la
enfermedad de estas poblaciones y a un riesgo también mayor de complicaciones,
come la enfermedad inflamatoria péivica (113).

g) Sexo: la mayorfa de los casos de blenorragia tiene lugar en varones, con una
relacién varén-hembra de 1.5 a 1. Antes de 1970, esta cifra era mds cercana a 3
que a 1 (171).

h) Anticonceptivos: Su utilizacion en mujeres disminuyen los sistemas de defensa
del huésped.

1) N. gonorrhoeae productora de penicilinasa: A través de los afios se han observado
“patrones cambiantes de los antibidticos... Cuando por primera vez se pudo
utilizar la penicilina, alla por el afioc de 1945, los gonococos eran sumamente
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sensibles a cantidades mindsculas de este antibibtico: 0.06mg por mililitrg geute v libertades homanas i

Después de nueve afios se demostré que el 0.5 % de las cepas de g0noco
requerian hasta 0.32ug por mililitro, o sea cinco veces mas que la dosis orig
de penicilina. Hacia 1958 esta proporcion de cepas aumentd hasta 209 y
1965 ilegd al 35% Al mismo tiempo el grado de resistencia también sigul
aumentando, y ciertas cepas requerian hasta un jug de penicilina por mililitro;
decir, un aumento de 16 veces.

12 En la categorfa “otros” se incluyd como fuente de infeccibn: cuatro esposas
acientes, dos pacientes que negaron contacto sexual, y un paciente que refirid
ntacto sexual casual.

13 Debe hacerse la saivedad, que en el estudio efectuado por Arya, O. et al. (3)
estigd UPG, encontrando que el mayor porcentaje de la misma fue secundaria a C.
omatis (76 %). Tomando en consideracion que la mayor parte de UNG es secundaria
ste microorganismo, se ha hecho esta extrapolacion de resultados. Estos investigadores
h 7} releL 3 ; informe de UPG, no indican especificamente la edad de los pacientes varones
tra_t_e_lmxentoo Asi al principio bastaban 300,000 unidades para curar a todos | uiaégs. Sin embargo cuando comunic.pan los resultados que obtuviero]:r.l en mujeres que
pacientes, en 1970, 4.8 millones de unidades apenas alcanzaban a curar el 80 % sentaban cervicitis postgonococica (CPG), refieren que esta enfermedad “fue mas
de enfermos. Aunque la tendencia se estabilizo entre 1971 y 1974, en 1976 se. comon dentro de las edades de 20 y 29 afios (20 de 62, 32%), comparada con las edades
dio a conocer un I'Eallaz_go 1nqua_et_z=:nte en Gran Bretafia: una cepa de gonoco de 15 a 19 afios (2 de 33, 6%), v las pacientes por arriba de 30 afios (3 de 20, 15%),
que era capaz de sintetizar penicilinasa, capacidad probablemente adquirida d ndo se les aislé €. trachomatis. Las diferencias entre los grupos de edad comprendidos
f!aemqpfle‘:lus influenzae. Estos microorganismos son completamente resistentes e 20 y 29 afios y 15 y 19 afios fue significativa (Xi Z=6.89, p<0,01) (3)
a penicilina. i i

Entre 1968 y 1969, casi dos terceras partes de las cépas de gonocog
eran resistentes, por lo que se requirieron dosis ain mas elevadas para

14. El estudio efectuado por Tait et al. fue efectuado en mujeres gue
sentaban cervicitis, por lo que se hace la aclaraciéon (179). En, esta investigacion el
edio de edad de los pacientes a quienes se les aisié C. trachomatis fue de 23 afios,
do los limites de edad entre 16 y 37 afios (179).

Al poco tiempo se comunicd el primer caso de infecciébn con gonococo
productor de penicilinasa en los Estados Unidos; desde ese momento, se h:
comunicado numerosos casos en diversos estados de la unién americana.
parecer, las cepas productoras de penicilinasa, llegaron a este pais procedentes d
Lejano Oriente, probablemente de las islas Filipinas. El origen en este sitio fue
descubierto cuando un grupo de investigadores descubrieron que entre el 20y
40 %de las prostitutas albergaban gonococos productores de penicilinasa® (48).

15 Como podri observarse en el cuadro 3-1, el descenso precipitado de UNG se
senté hasta la edad de los 46 afios en los pacientes estudiados, sin embargo debe
alarse que desde el punto de vista tedrico este descenso debe llevarse a cabo a partir
los 39 aitos, pues el promedio de edad de los pacientes estudiados fue de 28.34 afios
una desviacién estandar (DS) de * 10.55 afios. Por lo anotado el hecho de que la
aja de UNG de los pacientes se presentara hasta los 46 afios, debe tomarse con reserva

En nuestro pais, solamente se han realizado dos estudios al respecto. En P :
pues la misma puede deberse a una variacion aleatoria,

1983 se demostré que en 101 prostitutas, positivas para N. gonorrhoeae, 12
cepas eran productoras de penicilinasa (11.9 %), mientras en 84 hombres que
acudieron a una cifnica para el control de ETS y a quienes se les aislé N.
gonorrhoeae, siete cepas eran productoras de B-lactamasa (8.33 %) (112).

16 Fagtor de orden bioidgico: cuando se indica que pareciera existir un factor
orden bioldgico insospechado, presumiblemente pudiera tratarse de la presencia o
usencia de algin tipo de proteina u otra substancia, que aumenta la susceptibilidad a
UNG en etapas mds avanzadas de la vida. Asi por ejemplo: en algunos individuos se
presenta una deficiencia hereditaria de glucosa 6 fosfato deshidrogenasa en los globulos
jos, estas personas son susceptibles a la hemolisis de los mismos después de la ingestién
de ciertas drogas (sulfonamidas, primaquinas, nitrofuranos), sin embargo son menos
‘susceptibles al paludismo por P. faleiparum (77).

; Por su parte Cifuentes et al. ha comunicado que en un estudio llevado a cabo en
esta ciudad en el afio de 1984, el 8 % (4 de 50) de varones a quienes se les aislo N
gonorrhoeae, eran productores de penicilinasa {22).

) 9 Debido a que en nuestro medio generalmente se carece de los diagndsticos.
previos de ETS, mediante la comprobacién de laboratorio, la impresién clinica (IC) de la
en’ferme&ad anterior que los pacientes habian padecido, se obtuvo en base a la historia
clinica de la enfermedad previa, asi como tomando en consideracibén la clase de
tratamiento antimicrobiano que habian recibido, y que habia tenido éxito para
erradicarla, De los 69 pacientes estudiados, 28 presentaban antecedentes de UG, 12 de
UNG y 16 nunca habfan padecido de este tipo de enfermedades. De estos pacientes 3 con
ant‘?cedentes de UNG, y 1 con antecedentes de UG, también habian presentado
papilomas, mientras un solo paciente presentaba antecedentes de UG y sifilis. y

Factores epidemiologicos: Algunos investigadores han comunicado que la edad, estado

ivil, el tiempo transcurrido desde el {iltimo tratamiento de UNG, el aparente perfodo de
cubacion, historia de un contacto sexual casual, la naturaleza y duracion de los
ntomas no estuvieron relacionados con la naturaleza v duracién de la enfermedad (103).
‘Como puede apreciarse hace falta que investigar muchos factores al respecto.

17 De los pacientes que desarrollaron UNG, ell 16.6% de los mismgs (2 de 12)

10  En nuestro pais de acuerdo a la Direcciébn General de Servicios de Salud R e G Semianel Dasth Bistia sabdrals o Deamneia Sl
(DGSS), UG ocupa el 65 % dentro de las ETS en toda la repiiblica (54). Datos similares se
obtuvieron en el presente estudio pues el 58 % de los pacientes presentaron UG, mientsas
el 42.9% padecia de UNG (véase capfitulo II). Estos resultados concuerdan con 10
comunicado por Oliva et al. quienes al efectuar un estudio en una clinica para el control
de las ETS en esta ciudad, encontraron que el 56 % (84 de 150) de varones con uretritis,
se les aisld.N. gonorrhoese (112), En base a lo anterior puede indicarse que en el estudio
anteriormente indicado, ‘el 44 % de los hombres presentaban uretritis inespecifica. Sin
embargo esta observacién no es indicada enfiticamente por los investigadores.

§ 18 Esta es una referencia del estudio efectuado por Harrison R.H. et al.
:iﬁ.fe't:tuado en mujeres embarazadas, (66) por lo que debe tomarse en consideracion Io
Indicado. .

) 11 =~ Operacionalmente se han incluido como similares las ideas de nivel de vida ¥
nivel economico social, gue alin cuando sociolégica y econdmicamente pueden ser
arduament,e discutidas, para los efectos de interpretacién médica, y sobre todo social
resultan facilmente equiparables. Estando consciente que los componentes del nivel de
vida son: salud, educacién, vivienda, alimentacién, seguridad social, recreacidn, trabajo,
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CAPITULO IV

URETRITIS GONOCOCICA (UG) Y
URETRITIS NO GONOCOCICA (UNG)

ASPECTOS CLINICOS

La medicina clinica en nuestros paises cobra una importancia capital,
debido a que la mayoria de las veces se carece de los procedimientos de
laboratorio, que constituyen un valioso auxiliar del médico para el diagndstico
de las enfermedades, por lo cual es en nuestro medio en donde cobra mayor
ortancia el aforismo: “sobre todo cuando los datos de laboratorio brindan

Tomando en consideracion lo que se ha expuesto, en este capitulo se
Udiaré si en base a las distintas manifestaciones de orden clinico que
ntaron los pacientes en las uretritis, puede establecerse un diagndstico
erencial de UG y UNG.

Aspectos generales

 Los 69 pacientes estudiados que padecian uretritis, fueron clasificados
8 acuerdo a los sintomas y signos clinicos que presentaba cada uno de ellos
- uretritis gonococica (UG) vy uretritis no gonocdcica (UNG).

Las manifestaciones clinicas que afectaban a los pacientes en ambas
etritis, oscilahan entre leves o severes, y la intensidad en cada caso variaba

Wyngarden, J.B. Valores normales de laboratorio de importancia ciinica. En: Beenson,
P.B- ¥y W, Macdermott. Tratado de miedicina interna de Cecii-Loeb, 14a. ed.
México, Interamericana, 1977 tii (pp. 2226-2230).

0 ninguna ayuda, es cuando el paciente de verdad necesita.un médica”(*).



independientemente de un paciente a otro, presentando caracteristicas propias,

La clasificacion de UG y UNG se realizo en base al informe final dg
laboratorio de cada paciente, y al andlisis estadfstico de coeficientes dg
correlacion v tablas cruzadas, efectuado entre infecciones totales, simples,
dobles asi como triples v el diagnostico de UG y UNG (véase capitulo V).

2. Sintomas de uretritis

Los sintomas se definen como: “los trastornas subjetivos —molest
dolor etc.— que el paciente experimenta v el médico no suele percibir o le es
diffcil comprobar y a cuyo conocimiento llega sobre todo por medio del
interrogatorio” (*).

2.1 Presentacion de resultados

Del total de pacientes estudiados a 40 se les diagnosticd UG, mientras a
28 UNG, refiriendo presentar como sintomas: disuria, polaguiuria y urgencia en
ambas uretritis. El pruritofue un sintoma que se presentd exclusivamente en
los pacientes con UNG. !

Los sintomas referidos por los pacientes estudiados, tanto en UG como
UNG, se muestran en el cuadro 4-1, mientras la grafica correspondiente en la
figura 4-1. : ; ;

Cuadro 41  Sintomas de pacientes masculinos con uretritis gonocécica .v-
uretritis no gonoccica. Clfnica Municipal No. 3, para el control de ETS.
Ciudad de Guatemala. Mayo-agosto 1984. i

[
| |
| |
| |
| |
| |
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Sintomas Uretritis gonocacica Uretritis no gonococica
No. % No. %
Disuria 32 80.0 17 58.6
Polaquiuria 12 30.0 9 31.0
Urgencia 2 5.0 2 6.9
Prurito 0 0.0 4 13.8

Fuente: Fichas clinicas v microbiolégicas del presente estudio.

(*) Surds, J. Parte general. En su: Semiologfa médica vy técnica exploratoria. 6a. ed.
Barcelona, Salvat, 1978. 1071p. (pp. 1)

DISURIA

POLAQUIURIA

URGENCIA PRURITO
REF.

-—-— URETRITIS* NG GONOCOCCICA
URETRITIS GONOCOCCICA
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2.1.1 Anélisis

con UG y UNG se obtiene que: Q de Cochran
Cochran = 48.94 >7.81. En ambos andlisis == = 0.05 con 3 gl.

2.1.2 Interpretacion

como UNG son diferentes en forma estad(sticamente significativa.

3. Magnitud de la diferencia

Anteriormente qued6 establecido que la frecuencia con que los distintos
sintomas, afectan a los pacientes con UG y UNG son diferentes en forma
significativa, por‘lo cual en esta seccion se estableceré el orden de frecuencia
con que estos sintomas se presentan en cada una de estas dos enfermedadas,
utilizando para el efecto el método estadistico de contrastes (PSI)* que
compara cada uno de los valores obtenidos con cero.

3.1 Uretritis gonococica (UG)
3.1.1 Disuria
3.1.1.1.  Anélisis

Al comparar el 80 % de disuria que presentaron los pacientes con UG

_con respecto a: a) 30% de polaguiuria se obtiene que PSI Y1=21+% 0.31; b)

5% de urgencia se obtiene que PSI Y2 =30+ 0.31; c) y finalmente con el 0%
de prurito se obtiene que PSI Y3 = 33%0.31.

3.1. 1.2 Interpretacion

La disuria se presenta con mayor frecuencia que polaquiuria, urgencia, v
prurito en forma estadisticamente significativa. Debe sefialarse que en los
pacientes con UG no se presentd como sintoma el prurito (véase cuadro 4-1).

*) El tratamiento estadistico PSI forma parte del ‘‘Post Hoc procedures for the

Cochran test' (95).

Al realizar un andlisis sobre los sintomas que presentaron los pacientes
121.28 >7.81; v Q de

La frecuencia con que se presentan los distintos sintomas tanto en UG
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3.1.2 Polaquiuria

3.1.2.1  Andlisis

Al comparar el 30% de polaquiuria gue presentaron los pacientes con
UG can respecto a: a) el 5% de urgencia se obtiene que PSI Y1= 9% 0.31; b)
vel 0% (N1) de prurito se obtiene que PSI Y2 =12+0.31.

3.1.2.2 Interpretacion

La poliquiuria se presenta con mayor frecuencia que la urgencia y el
prurito, en forma estadisticamente significativa.

3.1.3 Urgencia

3.1.3.1  Analisis
Al comparar el 5 % de urgencia que afectd a estos pacientes con respecto

al 0% de prurito se obtiene que PSI Y3 = 3+031..
3.1.3.2  Interpretacion

La urgencia se presenta con mayor frecuencia que el prurito en forma
significativa. ‘

3.1.4-  Discusién de resultados

_ La incidencia con que los sintomas se presentaron en los pacientes con
UG son diferentes. EI orden de frecuencia en que afectaron a los pacientes de
mayor a menor fue: disuria, polaquiuria y urgencia en forma estadisticamente
Significativa. A diferencia de lo que acontece en los pacientes con UNG donde
prurito ocup® el 13.8 % del total de sintomas, en UG, ninguno de los
cientes fue afectado por esta manifestacion clinica. Los hallazgos del
esente estudio con respecto al prurito son muy similares a los comunicados
r Jacobs, N. et al. quienes al estudiar los sintomas de UG y UNG,
encontraron que ninguno de los pacientes con UG, presentaban prurito (73).

32 Uretritis no gonocacica (UNG)
3.2.1 Disuria
3.2.1.1 Anélisis

Al comparar la frecuencia con que el 58.6 % de disuria afectd a los
Pacientes con UNG con respecto al: a) 31% de polaguiuria se obtiene que PSI
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presentan con mayor frecuencia tanto en UG como UNG. Para este proposito
se compararon las distintas frecuencias de cada uno de los sintomas de UNG y
UG con su homologo respectivo, Asi por ejemplo frecuencia de disuria de UG
comparadoicon ia frecuencia con que este sintoma se presentd en UNG, v de
esta forma se procedio con los demas sintomas de ambas uretritis. Para este
proposito se utilizo el X12, con un = de 0.05 y 1gl.

Y1 = 8+0.64; b) 6.9 de urgencia se obtiene que PSI'Y2 = 15+ 0.64;c)

y finalmente con el 13.8% de prurito se obtiene que PSI Y3 = 33+064.

3.2.1.2 Interpretacion

La disuria se presenta con mayor frecuencia que polaguiuria, urgencia y
prurito en forma estadisticamente significativa.

3.2.2 Polaquiuria 4.1 Analisis

Al comparar el 80% de disuria en UG con respecto al 58.6% de este
sintoma en UNG se obtiene que: X12 = B6.06 > 3.84; mientras el 30 % de
polaguiuria de UG con respecto al 31% en UNG se obtiene que: X12 =
0.056 < 3.84. Por otra parte el 5% de urgencia de UG, al ser comparado con el
6.9% de UNG se obtiene que X12 ton correccion de Yates = 0.03< 3.84;
finalmente el 0% de prurito en UG al compararsele con el 13.8.% de UNG se
‘obtiene que: X1 2 con correccion de Yates = 8.685 > 3.84.

3.2.2.1 Analisis

Al comparar la frecuencia con que el 31% de polaquiurialafectﬁ a los
pacientes con UNG con respectoal: a) 6.9% de urgencia, se obtiene que PSI
Y1 = 7+0.64; b) 13.8% de prurito se obtiene que PSI Y2 = 4+0.64.

3.2.2.2 Interpretacion

La polaquiuria se presenta con mayor frecuencia que urgencia.y prurito il T ——
en forma significativa.
" La disuria afecta con mayor frecuencia a los pacientes con UG que a los
que padecen UNG en forma estadisticamente significativa, mientras
polaguiuria v urgencia se presentan en ambas uretritis en igual forma; las
pequefias diferencias que se observan en el cuadro 4-1 pueden atribuirse a una
variacion aleatoria. Finalmente el prurito se presenta en forma significativa en
los pacientes que padecen UNG, no habiéndose presentado ninglin caso de este
sintoma en UG. Con respecto a este dltimo sintoma, hallazgos similares han

sido reportados (73).

La urgencia se presenta con menor frecuencia que el prurito en forma 5
significativa.

3.2.3 Urgencia
3.2.3.1  Andlisis

Al comparar el 6.9% con gue urgencia se presentd en los pacientes con
UNG con respecto al 13.8 % de prurito se obtiene que PSI Y3 = -3+ 0.64.

3.2.3.2 Interpretacion

Signos de uretritis

Se define como signos a las “manifestaciones objetivas, fisicas
(exantemas, modificaciones del pulso, dilatacion cardiaca, etc.) o quimicas
(albuminuria, hiperglicemia) que se reconacen al examinar al enfermo’(*).

3.2.4 Discusién de resultados

La frecuencia con que los distintos sintomas se presentan en [0S
pacientes con UNG es diferente. El orden de frecuencia de mayor a menor en
que los pacientes fueron afectados fue: disuria, polaquiuria, prurito y urgeneia
en forma estadisticamente significativa. Hallazgos similares han sido reportados
en cuanto a que el prurito es un sintoma que dnicamente se encuentra en
UNG (73), como. de hecho acontecio en fos pacientes estudiados.

5.1 Signos clinicos
5.1.1 Presentacion de resultados

- Al examen fisico los signos clinicos encontrados en fos pacientes que

4. C i 55 S UNG ]
omparacidon entre los sintomas de UG vy RO . o Firin oonenit. e oo Sersboisui midie i thonten ‘aruTamtoR S5 il

En esta seccion se establecerd qué sintomas de las uretritis en general 8 Sutaslon, Savar, 1956, 1635, {pR. 1)

B
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100
presentaron UG y UNG fueron: secrecion, mal olor, eritema, adenopatfg qure 42 |
inguinal v edema. Los diferentes signos presentados por les pacientes en ambag i [ "
uretritis, se muestran en el cuadro 4-2, mientras la grafica correspondiente gn : =
la figura 4-2. 4] I o
Se hace la observacion que el 24.1% (7 de 29) de pacientes con. L
diagnostico de UNG, no presentaron secrecion uretral, lo que contrasta con I(’JJ
hallazgos de UG donde este signo fue encontrado en la totalidad de pacientss [ g_ i
estudiados. : L2
L] 23
Cuadro 4-2 Signos de pacientes masculinos, con uretritis gonococica y. L :.;‘ z
uretritis no gonococica. Clinica Municipal No.3, para el control de ETS. ]
Ciudad de Guatemala. Mayo-agosto 1984. * )il
- <
Signos Uretritis gonocdcica Uretritis no gonocdcica r— &
No. % No. % | E
l__ i
LPMN(*) 40 100.0 29 100.0 v
Secrecion 40 100.0 2" 75.9 W
Mal olor " 215 6 207 C 8
Eritema 2 5.0 3 10.3 | °
Adenopatfa AV 2 6.9 -
inguinal i ®
Edema 5 12.5 1 3.4 I —C RS et I
8
Fuente: Fichas ciinicas v microblologicas del presente estudio. 5
(*) LPMN: Leucocitos polimorfonucieares. l i e e S — %
(**) 24.1 % (7 de 29) de los paclentes no presentaron secrecién uretral. D
| I—— =z
=
0.
-
T i | ' ! : (I)
o o o o o o =
& © 0 < " ~

REF.

—.—.——URETRITIS NO GONOCOCCICA

GONOCOCCICA

URETRITIS
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1=9+0.16; b) 125%

: ' tiene que PSIY
respecto al: a) 5% de eritema se obtiene g btiene que PS! Y2 v

4o adenopatfa inguinal y edema respectivamente, se 0
3 son = B = 0.16.

5.1.1.1  Analisis

Al realizar un analisis sobre los distintos signos que presentaron
pacientes con UG y UNG se obtiene que: Q de Cocrhan = 389.03:
9.48; y O de Cocrhan = 188.85 > 9.48 respectivamente. El andlisis ant
fue realizado cone de 0.05, vy 4gl, para ambas uretritis. .

6.1.2.2 Interpretacion

frocuencia que el eritema,

olor se presenta con mayor !
& y en los pacientes con

5.1.1.2  Interpretacion {enopatfa inguinal y edema en forma significativa,

La frecuencia con que se presentan |os distintos signos c!inicos en UG

y UNG son diferentes en forma estad(sticamente significativa. 6.1.3  Eritema

6.1.3.1  Analisis

Al contrastar el 5% de eritemd con respecto al:
‘adenopatia inguinal y edema respectivamente, se obtiene que
son = —30.16.

6. Magnitud de la diferencia
; - " . : a) 125% de
Anteriormente se demostrd que la frecuencia con que los distintas PSI Y1y Y2
signos clinicos, afectan a los pacientes con UG y UNG son diferentes en
forma significativa, por lo cual en este apartado se determinard el orden de
frecuencia con que éstos se presentan en ambas uretritis. Para este analisis

se utilizard el método estadistico de contrastes (PSI)(¥) 6.1.3.2 Interpretacion

El eritema se presenta con menar frecuencia que adenopatia inguinal y

6.1 Uretriti aci ) 5 presen
s o edema en forma significativa en UG.

6.1.1 . Secrecion uretral A
6.1.4 Adenopatia inguinal

6.1.1.1. Analisis
6.1.4.1  Andélisis

Al comparar el 100% de secrecién uretral que presentaron los
pacientes con UG con respecto al: a) 27.5 % de mal olor, se obtiene que
PSI Y1 =29+0.16; b) 5 % de eritema, se obtiene que PSI Y2 = 38+ 0.16;
¢c) 125 % de adenopatfa inguinal, se obtiene que PSI Y3 = 35+ 0.16; d)
12.5 % de edema se obtiene que PSI Y4 = 35+ (0.186.

de adenopatfa inguinal con respecto 8 este

i el 125% ;
& upana: | edema en los pacientes con UG se

mismo porcentaje, en que se presentd e
obtiene que PSI Y1= 0% 0.16.

6.1.4.2 Interpretacion

la adenopatia inguinal vy el edema se presentan cON la misma

frecuencia en los pacientes afectados por UG.-

6.1.1.2 Interpretacion

La secrecion uretral en los pacientes con UG se presenta con mayor
frecuencia que el mal olor, eritema, adenopatfa inguinal y edema en forma

ignificati 6.1.5 Discusion de resultados
significativa.

gue afectaron a los pacientes a
ntes. El orden de frecuencia de

los pacientes fue: secrecian
y eritema en forma

La frecuencia de los signos clinicos
quienes se les diagnostico UG son difere
mayor a menor, en que se presentaron €n
uretral, mal olor, adenopatfa inguinal © edema,
estadjsticamente significativa. -

6.1.2 Mal olor
6.1.2.1  Analisis

Al comparar el 27.5% de mal olor en este tipo de pacientes, con

(*) El tratamiento estadistico PS| forma parte del “Post Hoc procedures for the Cocrhan
test® (95)




Sin embargo debe sefialarse gue la adenopatia inguinal v el edgma
afectaron a los pacientes con la misma frecuencia en UG, constituyend
tercer signo clinico mas frecuente en forma indistinta, seguidos de erite
en Gltima instancia. La adenopatia inguinal y el edema han sida descr
como ‘“‘complicaciones locales inusuales”™ en los paises desarrollados (68)
cual contrasta con los hallazgos del presente estudio donde estos sig
clinicos, afectaron a los pacientes con UG en forma significativa desde
punto de vista del modelo matematico. Hallazgos similares a los encontra
en esta investigacion han sido reportados en un estudio descriptivo realiz
enesta ciudad, en donde de 100 pacientss con uretritis, el 10y 5 % presentaba
adenopatia inguinal v edema del glande respectivamente(*).

En sintesis, puede indicarse que el mal olor, adenopatfa inguinal, y
edema, virtualmente aparecen en fos pacientes debido a patrones de orden
cultural —higiene deficiente, principalmente relacionada con el mal olor—y

al hecho de que generalmente buscan asistencia médica, mucho tiem
después de la fecha en que se iniciaron los sintomas vy signos clinicos de:
esta enfermedad, concordando con lo que se ha indicado que las
poblaciones de bajo nivel socio-econdémico —como la nuestra— tienden a
someterse con retraso al tratamiento contra blenorragia, lo cual contribuy
la mayor incidencia de la enfermedad y a un riesgo mayor de

complicqeiones (113) (N2).

Por otra parte, contrario a lo que acontece con UNG, en los pacientes.
afectados por UG la totalidad de los mismos presentaron secrecion uretral,
fo cual es muy similar a lo que ha sido comunicado por Jacobs, N. et al.,
quienes al estudiar a 185 pacientes con diagnéstico de UG, encontraron que

dnicamente un paciente (0.54 %) no presentaba secrecion uretral (73).

6.2 Uretritis no gonococica (UNG)

6.2.1 Secrecion uretral
6.2.1.1  Analisis

Al comparar el 75.9 % con que la secrecion uretral(**) se presentd en

los pacientes con UNG con respecto al: a) 20.7% de mal olor, se obtiene
que PSI Y1 =16+0.21; b) 10.3% de eritema, se obtiene que PSl Y2=

(*)

(2]

Franco S. A. et al. Chlamydia trachomatis en uretritis inespecifica. Electivo. Quinto

afio de medicina.-Universidad de San Carlos, Facultad de Cienclas Médicas 1982.
s.p. s.d.e.

‘El 24.1% (7 de 29) de los pacientes con UNG, no presentaron secrecién uretral.

105

21: ¢) 6.9% de adenopatia inguinal, se obtiene que PSI Y3= 20
) 3.4% de edema, se obtiene que PSI Y4 = 21+ 0.21.

6.2.1.2 Interpretacion

|La secrecion uretral se presenta con mayor frecuenc_ia que el ma!lolor,
a adencpatfa inguinal y edema en forma significativa en los pacientes
i}

G.
- 6.2.2 Mal olor
62.2.1 Analisis

" E| mal olor de la secrecion uretral en los pacientes con UNG .ur:upé el
%, que al ser comparada con respecto al: a) 10.3% t_je eritema, se

que PSI Y1 = 3£0.21; b) 6.9% de adenopatfa inguinal se obtiene
PS| Y2 = 4+ 021; ¢) 3.4% de edema se obtiene que PS| Y3=5%

~ 6.2.2.2 Interpretacion

En UNG el mal olor es mas frecuente que el eritema, adenopatfa
inguinal v el edema en forma estadisticamente significativa.

I 6.2.3 Eritema
6.2.3.1  Analisis

Al comparar el 10.3% de eritema, que afecté a los pacientes con UNG
N respecto al: a) 6.9% de adenopatia inguinal, se obtiene que PSI Y1 =
1£0.21; b) 3.4 % de edema, se obtiene que PSI Y2 = 2+ 0.21.

6.2.3.2 Interpretacion

El eritema se presenta con mayor frecuencia que la adenqpatia
nguinal v el edema en forma estadisticamente significativa, en los pacientes

6.2.4 Adenopatia inguinal

6.2.4.1  Analisis

Finalmente al contrastar el 6.9% de adenopatia inguinal en estos
Pacientes, con respecto al 3.4 % de edema se obtiene que PSI Y1 = 1%

021
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ntes, gue unidos a factores de orden cu’it‘ural i econt’]mic'o,
icionan a que los mismos busguen asistencia r_nedlca en fprma tardia.
" |o indicado, UNG parece ser gue en gran cant[dad de pacientes es una
fermedad mucho més “‘soportable” que blenorragia, por lo cual UNG en
orminado momento alcanza niveles cronicos en }.os pacientes, lo que sirve
" estimulo para producir con mayor frecuencia eritema y adenqp_atla

nal que UG. Sin embargo el estfmgio causado por esta cronicidad
ssiblemente no sea lo suficientemente intenso para producir edema‘del
4o en los sujetos, con una frecuencia igual de lo que ocurre este signo

6.2.4.2 Interpretacion

En UNG la adenopatfa inguinal se presenta con una frecuencia maygr
que el edema en forma significativa. 3

6.2.5 Discusion de resultados

La incidencia en que los distintos signos clinicos se presentaron en
pacientes a quienes se les diagnostico UNG son diferentes. El orden
frecuencia de mayor a menor, con que afectaron a los pacientes
secrecion wuretral, mal olor, eritema, adenopatia inguinal, Y edema ¢
significacnia desde el punto de vista del modelo matematico. Obsérvese g
el orden de frecuencia en que estos signos clinicos afectaran a los pacien
con UG son diférentes, siendo de mayor a menor en uretritis blenorrégi
secrecion uretral, mal olor, adenopatia inguinal 0 edema, Y eritema (Vé

UG: 6.1 de este capitulo).

En algunos estudios procedentes de paises desarrollados se ha
indicado que en UNG “la adenopatfa inguinal se presenta en los pacientes
forma infrecuente” (67). Hallazgos similares fueron los del presente
udio, pues Gnicamente el 6.9% (2 de 29) de los pacientes qfectados
presentaron este signo clinico, superando en forma estadisticamente

s ativa lini gase UNG, 2, de este capitulo).
Debe sefialarse que Onicamente el 75.9% (22 de 29) de los pacientes a gmﬁcatlva iy 8l edops e

quienes se les diagnostico UNG, presentaban secrecion uretral a pesar de lo
cual este signo clinico, se presentaba en UNG en forma estad(sticamente
significativa con respecto a los demés. De lo anterior se desprende que en
esta enfermedad el 24.1% (7 de 29) de los varones no presentaron secrecion
uretral en forma espontdnea o bien exprimible, lo que es similar al hallazgo
~de otros investigadores, quienes han comunicado que el 19 % (41 de 214) de
los pacientes con diagnostico de UNG no presentaron secrecién uretral (73).

En sintesis el mal olor, adenopatfa inguinal y edema en UNG, pueden
surgir como consecuencia de que gran parte de pacientes afectados por esta
fermedad presentan sintomas y signos clfnicos menos severos gue !’os de

(33, 109, 151), aunado a factores culturales y de nrgen econgmico
seritos anteriormente para UG (véase UG 6.1.5 de este capftulo).

Comparaciones entre los signos de UNG y UG

En este apartado se estudiard qué signos clinicos se presentan con
mayor frecuencia tanto en UNG como UG. Para este proposito se
ompararan las frecuencias de cada uno de los signos ch"nicos presentadt_ls en
bas uretritis con su homdlogo respectivo. As{ por ejemplo frepyencra de
secracion uretral de UG, comparada con fa frecuencia de secrecion ure;ral
de UNG, etc. Para este propdsito se utilizaré el andlisis estadfstico de X1% y
X12 con correccion de Yates, = de 0.05 y un grado de libertad (1gl).

Por otra parte, debe indicarse que mientras eritema en UG es el signo
que se presenta con menor frecuencia, en UNG es el tercer signo clinico
que afectd a los pacientes en forma més constante. Ademés en UG la
adenopatia inguinal v sl edema se presentaron en forma indistinta como &l
tercer signo clinico més frecuente, sin embargo en UNG la adenopatfa
inguinal supera al edema corta respecto & la frecuencia con que afecta a los
pacientes. Lo anterior presumiblemente se debe a que UNG la mayor parte
de las veces presenta sintomas y signos clinicos menos severos que UG (383
161,(*),(**), lo cual sirve para que éstos sean subestimados por [0S

\

Posteriormente se estudian especificamente la centidad y el aspecto de
la secrecion uretral, asi como el nimero de leucocitos polimon_‘onucleares
(LPMN) encontrados en la secrécion de cada uno de los pacientes, por
presentar cada uno de los parametros mencionados caracteristicas propias.

(*)  Holmes, K.K. et al. Diseases due to Chlamydia trachomatis. In: Isselbacher et al.
Harrison’s principles of internal medicine. 9th. ed. New York, Mc.Graw-Hill;
1983. t1 (pp.763-769)

(**} Noble, R.C. Nondonococcal urethritis and chiamydial infections. In his: Sexually .
transmitted diseases 2nd. ed. New York, Medical Examination, 1982. 228p. (p- 3 i ini
39-43) ’ Al comparar las frecuencias de cada uno de los signos clinicos

Presentados por los pacientes en ambas uretritis, con su homaologo

7.1 Analisis
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spectivo, se obtienen los siguientes resultados: )
o ' ; Cantidad de la secrecion uretral

El 100% de secrecion uretral de UG al compararla con el 75.8% de
UNG se obtiene que: X12 = 13.55 > 3.84; mientras el 27.5% de mal olor
en UG con respecto al 20.7% de UNG se obtiene que: X12= 0.87< 3.84,
Por su parte el 5 %de eritema de UG, al compararlo con el 10.3% de UNG
'se obtiene gue: X212 con correccion de Yates= 0.14 < 3.84; mientras el
12.5 % de adenopatia inguinal en UG con respecto al 6.9% en UNG sg
obtiene que X12 con correccion de Yates = 1.36 < 3.84. Finalmente g
12.5% de edema de UG, al compararlo con el 3.4% de UNG se abtiens
que: X12 con correccion de Yates = 3.06 < 3.84.

8.1 Presentacion de resultados

la cantidad de secrecidn uretral gue presentaron los pacientes tanto
20 UG como UNG fue clasificada en: abundante, moder_ada, escasa Y 1:zula,
mo puede apreciarse en el cuadro 4-3, mientras la grafica correspondiente

8 muestra en la figura 4-3.

Cuadro 4-3. Cantidad de secrecion uretral presentada  en pacie’n}'es
sculinos con uretritis gonocdcica y  uretritis no gonococica. Clinica
nicipal No.3, para el control de las ETS. Ciudad de Guatemala.

Mayo-agosto 1984.

7.2 Interpretacion y discusion de resultados

Los signos clfnicos como lo constituyen: mal olor, eritema, adenopatfa
inguinal y edema pueden presentarse indistintamente en ambas uretritis,

desde el punto de vista del modelo matematico, pues las diferencias que se e on Uretritis gonocdcica Uretritis no gonocécica

conservan entre las frecuencias con gue estos signos clinicos afectaron a los No % No. %

pacientes con UG y UNG no son estadisticamente significativos. Sin tral : i

embargo si existe significancia desde el punto de vista del modelo 2 A 2 6.9

matematico, cuando se compara la secrecion de UG con respecto a UNG, ﬁbundante 17 2.5 0

por lo cual puede indicarse que los pacientes can UG siempre presentaran Moderada 16 400 3 .

secrecion uretral, mientras los pacientes con UNG no en todos los casos, iEocas 7 176 17 58.6

como de hecho sucedid en el presente estudio donde todos los pacientes 7 24,1
it i i . Nula(*) 0 0.0 ]

con UG presentaron secrecion uretral, mientras el 24.1% de pacientes con

UNG no fueron afectados por este signo clinico (véase cuadro 4-2).

Hallazgas similares han sido reportados (73). Total 40 100.0 29 100.0

El hecho de que el mal olor, adenopatia inguinal y el edema hayan
sido maés frecuentes desde el punto de vista médico-descriptivo (véase cuadro
4-2), en pacientes con UG que en los que fueron afectados por UNG, puede
deberse a la mayor severidad de los sintomas vy signos clinicos que se
presentan en los pacientes con blenorragia (33, 109, 151),(*) que los que
afectan a quienes padecen de UNG.

Fuente: Fichasclinicasy microbiolagicas dei presente estudio.

Todos los pacientes a quienes se les diagnosticé UG presentaron secrecion
uretral, mientras el 24.1% (7 de 29) con UNG no presentaron este signo clinico.

6*) Holmes, K.K. et al. Diseases due to Chlamydla irachomatis. In: Isselbacher et al
Harrison’s principleg of internal medicine. 9th. ed. New York, McGraw-Hill, 1981.
tl (pp 763-769)
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Figura 4-3
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Andlisis

‘comparar la frecuencia de los distintos tipos de secrecién uretral
aron los pacientes con UG y UNG, y que se muestran en el
-3, se obtiene que Karl Pearson = 30.96 > 7.81, = 6.05 con 3gl.

2. Interpretacion

frecuencia de los distintos tipos de secrecion uretral en UG y
diferentes en forma estadfsticamente significativa.

itud de la diferencia

Anteriormente se ha demostrado que la frecuencia en que los distintos
secrecion uretral, se presentan en ambas uretritis son diferentes en
ianificativa, por lo cual en esta seccion se establecera el orden de
con que los diferentes tipos de secrecidn afectan a los pacientes
.y UNG. Para este propdsito se realizo el analisis estad(stico
X12 con un = de 0.06 y 1gl.

9.1 Secrecion abundante Vrs. moderada

9.1.1.  Andlisis

Al comparar el 42.5% de secrecion uretral abundante con el 40% de
n moderada de los pacientes con UG, y el 6.9% de secrecion

ante con el 10.3% de secrecion moderada de los pacientes con UNG, se
que: %1 2= 082 < 3.84.

91,2 Interpretacion

La proporcion entre la secrecion abundante y moderada en UG con

oto a UNG no presenta diferencias estad (sticamente significativas.
9.2 Secrecion escasa Vrs. nula

921  Anilisis

- Al comparar el 17.56% de secrecion escasa con el 0% de secrecion nula

UG, vy el 58.6% de secrecion escasa con ol 24.2% de secrecion nula en
. se obtiene que X1 2 con correccion de Yates = 457> 3.84.

m
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Comparaciones entre las distintas cantidades de secrecion uretral en UG

3 » y UNG
La proporcion entre la secrecion escasa y nula en UG ) T . . disti i
significativamente diferente, con respecto a la proporcion de este mismo En esta seccion se establecid si existian diferencias estadisticamente

de secreciones en UNG. Lo anterior se debe a que en UG no hubo casos de mcatlvas entre UG y UNG, en cada una de las diferentes cantidades de
pacientes con secrecion nula. ion uretral que afectaron a los pacientes estudiados. Para este proposito se

araron las frecuencias de cada una de las distintas cantidades de secrecion
|, que presentaron los pacientes en ambas uretritis con su homblogo
pectivo. Asi por ejemplo a frecuencia de secrecion uretral abundante de
omparada con la frecuencia de esta misma cantidad de secrecion uretral
NG, etc. Para este propOsito se utilizd el analisis estadistico de %1® y
con correccidn de Yates, =< 0.05, con 1gl.

9.2.2 Interpretacion

9.3 Secrecion abundante-moderada Vrs. escasa-nula

Se procedio a efectuar una clasificacion de las secreciones en dos grand
grupos, constituido el primero por el total de secreciones abundantes
moderadas, mientras el segundo por las secreciones escasas vy nulas tant
UG como UNG. Lo anterior permite obtener una vision més especifica de lag!

diferencias entre las secreciones de ambas uretritis. 10.1 Secrediin diildait

9.3.1 Analisis 10.1.1 Analisis

Al comparar el 42.5% (17 de 40) de pacientes con UG, con respecto al
. (2 de 29) de UNG, que presentaban secrecion uretral abundante se
e gue X 12 con correccion de Yates=12.54> 3.84.

Al comparar el 82.5 % de secrecion abundante-moderada con el 17.5
de secrecion escasa-nula en UG, y el 17.2% de secrecion abundante-moderat
con el 82.7% de secrecion escasa-nula en UNG se obtiene que X12= 31.63
3.84 (N3).

9.3.2  Interpretaciéon 10.1.2  Interpretacion

La secrecién abundante se presenta con mayor frecuencia en UG en

El grupo de secrecién abundante-moderada es més frecuente en UG e SRS
forma estadisticamente significativa, que en UN.G.

mientras en UNG predomina la secrecidn escasa-nula, en forma

estadisticamente significativa. .
10.2 Secrecion moderada

9.4 Discusion de resuitados .
10.2.1 Analisis

Al comparar el 40.0% (16 de 40) de pacientes que fueron afectados por
Secrecion moderada en UG, con respecto al 10.3% (3 de 29) en UNG se
obtiene que X12 con correccion de Yates =8.97 > 3.84.

El orden de frecuencia con que se presenta la cantidad de la secrecion
en UG de mayor a menor es: abundante o moderada, Y escasa. Se hace I8
observacion gue en este tipo de uretritis ningln paciente fue afectado por
“secrecion” nula. Por su parte en UNG el orden de frecuencia en que fueron
afectados los pacientes, por los distintos tipos de secrecion de mayor a menor
fue: escasa, nula, abundante 0 moderada. En ambas uretritis el orden que Se
ha indicado es estadisticamente significativo. Ademés debe sefialarse que I8
secrecion abundante o bien moderada pueden presentarse indistintamente
como el signo clinico més frecuente en UG, o bien como el signo clinico
menos frecuente en UNG. Las pequefias diferencias que se observan en €l
cuadro 4-3 entre secrecion abundante y moderada en ambas uretritis, pueden
explicarse como producto de una variacion aleatoria.

10.2.2 Interpretacion

La secrecion moderada se presenta significativamente més frecuente en
UG que en UNG.

10.3 Secrecion escasa
10.3.1 Analisis
Al comparar el 17.5% (7 de 40) de pacientes con UG con respecto al



586 % (17 de 29) de UNG, que presentaron secrecion escasa, se obtiene que
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X1%2 = 59 >384,

10.3.2 Interpretacion

ro 44. Aspecto de

la secrecion uretral
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presentada en pacientes
inos con uretritis gonococica y uretritis no gonococica. Clfnica
pal No. 3, para el control de ETS. Ciudad de Guatemala. Mayo-agosto

La secrecion escasa se presenta con mayor frecuencia en UNG que en sectas de
UG, en forma estadisticamente significativa. &

10.4 Secrecion nula

10.4.1 Analisis

Al comparar que el cero%(0 de 40) de pacientes que fueron afectados por

Uretritis gonocdcica Uretritis no gonococica
No. % No. %

35 87.5 11 37.9

3 15 8 27.6

2 5.0 10 34.5

40 100.0 29 100.0

“secrecion” nula en UG, con respecto al 24.1% (7 de 29) en UNG, se obt
que X12 con correccion de Yates = 8.26 > 3.84.

10.4.2 Interpretacion
a 4-4,

PORCENTAJES

La “secrecion” nula se presenta con mayor frecuencia en UNG que en
UG en forma estadisticamente significativa.

e: Fichas ciinicas y microblolégicas del presente estudio.

100 -
10.5 Resumen
B 90-‘
Las secreciones abundante y moderada afectan con mayor frecuencia a ]
los pacientes con UG, mientras las secreciones escasa v nula a los varones con 80
UNG, en forma estadisticamente significativa. Sin embargo, lo anterior desd
ningdn punto de vista excluye que las secreciones abundante y moderada i
presenten en pacientes con UNG, y que la secrecion escasa afecte a quienes o
padecen UG, como puede apreciarse en el cuadro 4-3.
50 4
11. Aspectos de la secrecion uretral
11.1 Presentacion de resultados 9 i'—“' B =
! oL}
El aspecto de la secrecion uretral presentada por los pacientes a quienes: it G ] =75 i
se les diagnostico UG y UNG fue clasificada en: purulenta, lechosa Y acuosd, T A [ | |
como puede apreciarse en el cuadro 4-4, mientras la grafica correspondiente | | pins) '
muestra en la figura 4-4. ol I i ] |
| |- il ll L1
PURULENTO LECHOSO ACUQSO
REF.

— — —URETRITIS NO GONOCOCCICA

URETRITIS

GONOCOCCICA

e,

ri“_' :
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11.1.1 Andalisis

Al comparar la frecuencia de los distintos aspectos de la secrecion
uretral, que presentaron los pacientas con UG v UNG, los cuales se muestran
en el cuadro 4-4, se obtiene que: Karl Pearson =18.86> 5.99, == 0.05, con
2gl.

11.1.2 Interpretacion

La frecuencia con que los distintos aspectos de la secrecion uretral,
como lo constituye el aspecto: purulento, lechoso Y acuoso, que se presentan
en ambas uretritis, son diferentes en forma significativa.

12. Magnitud de la diferencia

Anteriormente se ha demostrado que la frecuencia en que los distintos
tipos de secrecion uretral se presentan en ambas uretritis, son diferentes en
forma estadisticamente significativa. Por tal motivo en esta seccion se
establecio el orden de frecuencia con que los diferentes aspectos de secrecion
se presentan tanto en UG como UNG. Para este proposito se utilizo el analisis
estadistico X12y X12 con correccion de Yates, o de 0.05 con Tgl.

12.1 Secrecion purulenta Vrs. lechosa
12.1.4 Analisis

Al comparar el 87.5% de secrecion purulenta con el 7.5% de secrecion
lechosa en UG y el 37.9% de secrecion purulenta con el 27.6% de secrecian
lechosa en UNG se obtiene que: X12 con correccion de Yates= 11.84 >
3.84,

12.1.2 Interpretacion

Las proporciones con que se presenta la secrecion purulenta con
respecto a la lechosa en UG y UNG con significativamente diferentes. Es decir
que mientras la secrecion purulenta es mas frecuente en UG, la secrecion
lechosa es en UNG, con respecto.a UG.

12.2 Secrecion purulenta Vrs. acuosa
12.2.1 Analisis

Al comparar el 87.5% de secrecion purulenta con el 5% de secrecion
acuosa-en UG vy el 37.9% de secrecion purulenta con el 34.5% de secrecion
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acuosa en UNG, se obtiene que: X12 con correccion de Yates = 17.23>
3.84.

12.2.2 Interpretacion

La proporcion de pacientes que son afectados por la secrecion purulenta
con respecto a la acuosa en UG y UNG son significativamente diferentes. Es
decir que mientras la secrecion purulenta se presenta con mayor frecuencia en
UG, la secrecion acuosa afecta significativamente con mayor frecuencia a los
pacientes con UNG, con respecto a UG.

12:3 Secrecion lechosa Vrs. acuosa
12.3.1 Analisis

Al comparar el 7.5% de secrecion lechosa con el 5 % de secrecion acuosa
en UG v el 27.6% de secrecion lechosa con el 34.5% de secrecion acuosa en
UNG, se obtiene que X12 con correccion de Yates =1.26 < 3.84.

12.3.2 Interpretacion

Las proporciones entre las secreciones lechosa y acuosa que presentan

_los pacientes tanto con UG y UNG son similares, pues las diferencias no son

estadisticamente significativas. Es decir que tanto la secrecion lechosa como
acuosa pueden presentarse en los pacientes con UG como en UNG.

12.4 Secrecion purulenta Vrs. lechosa-acuosa

En vista que tanto la secrecion lechosa como acuosa pueden presentarse
en forma similar en los pacientes con UG y UNG, se procedio a efectuar una

 clasificacion de las secreciones en dos grupos, constituido el primero

lnicamente por el total de secrecion purulenta, mientras el segundo por el
total de secreciones lechosas-acuosas tanto en UG como en UNG. Lo anterior
tiene el propdsito de determinar si agrupadas las secreciones en la forma
descrita, presentan significancia matemadtica.

12.4.1 Analisis

‘Al comparar el 87.5.% de secrecion purulenta (35 de 40) y el 12.5% (5
de 40) de secrecion lechosa-acuosa en UG, con respecto al 37.9% (11 de 29)
de secrecion purulenta v el 62% (18 de 29) de secrecitn lechosa-acuosa (N4)
en UNG, se obtiene que X12 =17.89 > 3.84.
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12.4.2 Interpretacion 13.2.2 Interpretacion
_La secrecion purulenta se presenta con mayor frecuencia en UG, ~La secrecion lechosa se presenta tanto en los pacientes con UG como
mientras la secrecion lechosa-acuosa en UNG, en forma significativa. ~ con UNG en forma similar, pues fas diferencias no son significativas y pueden
| 12.5 Resumen atribuirse al azar.
En UG el orden de frecuencia con que se presentan los diferentes 13.3 Secrecion acuosa
| aspectos de secrecion uretral en los pacientes de mayor a menor es: secrecion _ s
\ . .
purulenta, sequido del grupo lechosa-acuosa, mientras en UNG se presentan en 133.1  Anilisis _ ,
‘ el orden m;/erﬁo, es decir que con mayarlfrecuenmg’se encontro el gru;an de Al comparar el 5% de secrecion acuosa que afectd a los pacientes con
secrgcznqn o OSQ'EC.?‘OSO" seguido “de la sacrecién purulenta en forma ~ UG, con respecto al 34.5% en que este mismo tipo de secrecion se presentd
i SHEREE SIgRiEathi. en UNG se obtiene que: X12= 8.22 > 3.84.
13. Comparaciones entre los distintos aspectos de secrecion uretral en UG 13.3.2 I nterpretacion

y UNG : ‘
La secrecidon acuosa se presenta mds frecuentemente en UNG ‘que en

Los aspectos metodologicos que se siguieron en este apartado para el UG, en forma significativa.

tratamiento estadistico de los distintos aspectos de la secrecion uretral en los
pacientes con UG y UNG, son iguales a los que se indican en “Comparaciones 13.4 Resumen

entre cantidades de secreciones en UG y UNG"” (véase 10, de este capftulo). y ]
La secrecion purulenta se presenta con mayor frecuencia en UG,

it Secrecion purulenta mientras la secrecion acuosa en UNG, en forma significativa; lo cual
proporciona a este evento gran significancia médica biologica. Sin embargo la
secrecion lechosa afecta a los pacientes con UG como con UNG en forma

Al comparar el 87.5% de secrecién puru|enta qule afectd a los pagientes Similar, lo que impOSibi“tﬂ desde el punto de vista clinico identificarla con
con UG, con respecto al 37.9 % de este mismo tipo de secrecion en UNG se alglin tipo de uretritis.
obtiene que: X212 =20.88 > 3.84.

13.1.1 Analisis

14. 8Signos microscopicos de uretritis
13.1.2 Interpretacion

14.1 Leucocitos polimorfonucleares
La secrecion purulenta se presenta més frecuentemente en UG que en )
UNG, en forma significativa. 14.1.1 Presentacion de resultados

13.2 Secrecion lechosa En todos Ing pacientJes con uG y UNG 5e demostro en la secrecion
uretral, la presencia de 5 0 mas leucocitos polimorfonucleares (LPMN) por
13.2.1  Analisis campo en objetivo de aceite de inmersion (1000X) (70, 1156). El nimero de
i LPMN que presentaron los pacientes a quienes se les diagnostico las
Al comparar el 7.5 % de secrecion lechosa en UG, con respecto al 27.6%, Bhfermedades anteriorments mencioniatas S8 muestran 8 &l cuadro -4,

en que este tipo de secrecion afectd a los pacientes con UNG, se obtiene que:

4 mientras la grafica correspondiente se muestra en la figurs 4-5.
X12 con correccion de Yates= 3.67< 3.84. g £ .




Cuadro 4-5. Nimero de LPMN por campo (1000X) observados en la secrecidn
uretral de pacientes masculinos con uretritis gonocOcica y uretritis no
gonochcica. Clinica Municipal No. 3, para el control de las ETS. Ciudad de
Guatemala. Mayo-agosto 1984.

Nidmero de Uretritis gonocacica Uretritis no gonocacica
LPMN No. % No. %

5-10 LPMN , 2 5.0 14 48.3
11-20 LPMN ‘ 9 22.5 9 31.0
mas de 20 LPMN 29 72.5 6 20.7
TOTAL 40 100.0 29 100.0

Fuente: Fichas clinicas y microbiolbgicas del presente estudio.

Figura 4-5
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14.1.1.1 Analisis

Al comparar la frecuencia del distinto ndmero del LPMN que
presentaron los pacientes con UG y UNG, (véase cuadro 4-5), se obtiene gue:
Karl Pearson = 22.95>5.99, o, 0.05, con 2gl.

14.1.1.2 Interpretacion

La frecuencia con que se presenta el distinto ndmero de LPMN en UG y
UNG, son diferentes en forma significativa.

15. Magnitud de la diferencia

Se ha demostrado que la frecuencia con que el distinto ndmero de
LPMN, se presentan en la secrecion uretral de ambas uretritis es diferente en
forma significativa. Por tal motivo en esta seccién se establecid qué ndmero de
LPMN se presenta con mayor o menar frecuencia tanto en UG como en UNG
Para este propbsito se utilizd el andlisis estadistico de Xa? y Xa?
correccion de Yates con un =2de 0.05 y 1gi.

15.1 Cinco a diez LPMN Vrs. once a veinte LPMN

15.1.1  Analisis

Al comparar fa frecuencia del 5% (2 de 40) de 5a 10 LPMN por campo,
y el 22.5% (9 de 40) de 11 a 20, en las muestras de secrecion uretral
de los pacientss con UG, con respecto al 48.3% (14 de 29) de 5 a 10 LPMN y
el 31% (9 de 29) de 11 a 20, en fas muestras de secrecién uretral procedentes
de pacientes con UNG, se obtiene que: X12 con correccién de Yates= 3.86 >

3.84.

15.1.2 Interpretacion

Los LPMN de 5 a 10 por campo, se presentan con mayor frecuencia en
las muestras de secrecion uretral de UNG, mientras los de 11 a 20, en
muestras de UG, en forma estadisticamente significativa.

15.2 Cinco a diez LPMN Vrs. mayores de veinte

15.2.1  Analisis

Al comparar la frecuencia del 5% (2 de 40) de 5.a 10 LPMN por campo,
v el 72.5% (29 de 40) de mayores de 20, en las muestras de secrecion
uretral de UG, con respecto al 48.3% (14 de 29) de 5a 10 LPMN vy el 20.7%
(6 de 29) de mayores de 20, en las muestras de secrecion uretral de pacientes
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con UNG, se obtiene que: X12 con correccion de Yates =19.95>>3.84.

16.2.2 Interpretacion

Los LPMN de 5 a 10 por campo se presentan mas frecuentemente que
los mayores de 20 en UNG, en forma estadisticamente significativa con
respecto a UG, Por su parte los LPMN mayores de 20, se presentan con mayor
frecuencia en UG, en forma significativa, con respecto a UNG.

15.3 Once a veinte LPMN Vrs. mayores de veinte

156.3.1 Analisis

Al comparar la frecuencia del 22.5% (9 de 40) de 11 a 20 LPMN por
campo, v el 725% (29 de 40) de mas de 20, en las muestras de secrecion
uretral de UG, con respecto al 31% (9 de 29) de 11 a 20 LPMN y el 20.7%
(6 de 29) de mas de 20 LPMN por campo, en las muestras de secrecion uretral
de UNG, se obtiene que: X12 =4.81> 3.84.

15.3.2 Interpretacion

Los LPMN de 11 a 20 por campo se presentan mas frecuentemente qus
los mayores de 20 en UNG, con respecto a UG; mientras es mas frecuente
encontrar mas de 20 LPMN por campo, que de 11 a 20 en UG, con respecto a
UNG. Las diferencias indicadas son estadisticamente significativas.

15.4 Resumen

La frecuencia con que se presentan el distinto nimero de LPMN en UG
y UNG son diferentes en forma estadisticamente significativa. El orden de
frecuencia con que se presentan en las secreciones de los pacientes con UNG
de; mayor a menor es: 5a 10, 11 a 20y méas de 20 LPMN por campo;
mientras en UG guardan el orden inverso, es decir que es mas frecuente
encontrar en las secreciones de los pacientes con UG mas de 20 LPMN por
campo, seguidos, de 11 a 20 y finalmente una proporcion de pacientes
presentan de 5a 10 LPMN, en forma estadisticamente significativa.

16. Comparaciones entre el distinto nimero de LPMN, encontrados en UG vy
UNG.

Los aspectos metodoldgicos que se utilizaron en esta seccion para el
tratamiento estadistico de datos, con el objeto de realizar comparaciones entre
el distinto nimero de LPMN que se presentaron tanto en UG como UNG, son
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idénticos a los que se indican en el numeral 9 de este capitulo. Por lo tanto
para este propdsito se seguird utilizando X212 y X1 con correccion  de Yates,
=0.05, con 1gl.

16.1 Cinco a diez LPMN por campo

16.1.1 Analisis

Al comparar la frecuencia del 5 % (2 de 40) de pacierﬁes con UG, con
respecto al 48.3% (14 de 29) con UNG, que presentaron de 5a 10 LPMN por
campo, se obtiene que X12 con correccion de Yates=16.33 > 3.84.

16.1.2 I nterpretacion

Las secreciones de UNG presentan con mayor frecuencia de 5 a 10
LPMN por campo, que las de UG, en forma significativa.

16.2 Once a veinte LPMN por campo

16.2.1 Analisis

Al comparar la frecuencia del 22.5 % (9 de 40) de 11 a 20 LPMN por
campo en UG, con respecto al 31% (9 de 29 en UNG, se obtiene que: X1%=

0.64< 3.84.
16:2.2 Interpretacion

En las secreciones de UG y UNG pueden presentarse indistintamente de
11a 20 LPMN por campo, pues las diferencias no son significativas.

16.3 Mas de veinte LPMN por campo

16.3.1

Al comparar la frecuencia def 72.5% (29 de 40) de mds de veinte LPMN
por campo en UG, con respecto al 20.7% (6 de 29) en UNG,se obtiene que
X12=20.19 >3.84,

16.3.2

Analisis

Interpretacion

En las secreciones de UG se presentan con mayor frecuencia mas de 20
LPMN por campo que en UNG, en forma significativa.
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cias con que estos signos clinicos afectgrnn a I_os pacientes con U_G Y
no fueron estadisticamente signifmat!vas. Sin eml?a.rgo sn_-eslstm
noia desde el punto de vista del modelo matematico, cua[\r;Go Lse
ard la incidencia de secrecion uretral en UQ con respecto @ U .UE
se corrohord al obsevar gue la totalidad de pacientes con
aron secrecion uretral, mientras en UNG el 24.1% (7 de 29) de
ntes no fueron afectados por este signo clinico.

16.4 Resumen

Las secreciones de los pacientes con UNG presentan con mayop
frecuencia de 5a 10 LPMN por campo, mientras los pacientes con UG méds da
20 LPMN por campo, en forma significativa. Por su parte los LPMN de 11
20 por campo, se presentaron con la misma frecuencia tanto en UNG coma eg
UG, pues no existen diferencias significativas en la forma en que afectan a log
pacientes de ambas uretritis. QI i do I secrecion urstral & UG ¥ RS

R (Sanctytionas Las secreciones abundante y moderada afectaron con mayor frecuencia a

acientes con UG, mientras las secreciones escasa y nula a los varones can
Sin embargo lo anterior no excluyd que las secreciones abg’ndante y
rada se presentaran en pacientes con UNG, y que la secrecidn escasa
ra a quienes padecian UG.

17.1 Sintomas de UG y UNG

El orden de frecuencia en que los sintomas afectaron a los pacientes con
uretritis gonocdcica (UG) de mayor a menor fue: disuria, polaquiuria y.
urgencia en forma significativa; mientras en uretritis no gonoctcica (UNG):

- disuria, polaquiuria prurito y urgencia en forma estadisticamente significativa. 1723  Aspecto de la secrecion uretral en UG y UNG

La secrecion purulenta se presentd con mayor afﬂ?C‘UEn‘Cia en UG,
ntras la secrecion acuosa en UNG, en formg §1qn|f|caj[|va, lo qule
proporciona a este evento gran signiticancia médica biologica. Sln_embargo a
seorecion lechosa afectd a los pacientes con UG y UNG en forrpa similar, pues
e las frecuencias can gue este signo clinico afectd a los pacientes de ambas
tritis, no existio significancia estadistica. Lo indicado, |rr’1p0§|b|hta desde el
o de vista clinico asociar a la secrecion lechosa con algtin tipo de uretritis

17.1.1 Comparaciones entre los sintomas de UG y UNG

Al efectuar comparaciones entre cada uno de los sintomas de UG y.
UNG se establecid que la disuria afectd con mayor frecuencia a los pacientes
de UG, que a los que presentaban UNG, mientras entre la incidencia de
polaquiuria y urgencia de ambas uretritis no existen diferencias significativas.
Finalmente el prurito se presentd en forma significativamente mas frecuente
en los pacientes que padecen UNG que los que son afectados por UG, entidad

morbida S 0 ningl f ; ; 5 m
en la cual no se presentd ninglin caso de este sintoma . stifics slorosalioiass

Las secreciones de los pacientes con UG presentaron con mayor
cuencia mas de 20 LPMN por campo (1000X), mientras los pacientes con
G de 5 a 10 por campo (1000X), en forma significativa. Por su parte los
MN de 11a 20 por campo (1000X), se presentaron con la_misma
cuencia tanto en UG como UNG, pues no existen diferencias significativas
la forma en que afectaron a los pacientes en ambas uretritis.

17.2 Signes clinicos de UG y UNG

El orden de frecuencia en que los signos clinicos afectaron a los
pacientes con UG de mayor a menor fue: secrecion uretral, mal olor,
adenopatfa inguinal o edema, y eritema en forma estadisticamente significativa;
mientras en UNG: secrecién uretral, mal olor, eritema, adenopatfa inguinal Yy
edema en forma tamhién significativa.
17.4 Consideraciones finales
17.2.1 Comparaciones entre los signos clinicos de UG y UNG .
I En sintesis puede indicarse que en UG los pacientes generalmente

Tesentaron secrecion uretral abundante y moderada, de aspecto purulento, y

Al efectuar comparaciones entre cada uno de los signos clinicos de UG . nda . 40
Mo sintoma mas frecuente la disuria. Por su parte los pacientes con i

UNG se establecio que mal olor, eritema, adenopatia inguinal v edema se
presentaron indistintamente en ambas uretritis, pues las diferencias entre las
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fueron afectados por un verdadero espectro en cuanto a la cantidag
aspecto de secrecion uretral, que fue desde la ausencia de la misma, hast
secrecion abundante y de aspecto francamente purulento. Sin embg
generalmente los pacientes en esta enfermedad fueron afectados

secrecion escasa y de aspecto acuoso, cobrando importancia dentro de
sintomas el prurito.

IOTAS

1 Aunque “al ojo’’ pareciera innecesario realizar este tipo de comparacion para
inar si existe significancia estadistica o no, la misma es necesario realizarla desde
punto de vista del rigor cientifico, pues cuando un porcentaje no es demasiado
, aunque sea comparado con cero, las diferencias pueden no ser estadisticamente

cativas.(*)

2 Como se anotd, hay pruebas que las poblaciones desfavorecidas, tienden a
erse con retraso al tratamiento contra blenorragia, lo cual contribuye a la mayor
ncia de la enfermedad y a un riesgo mayor de complicaciones (113). Lo anterior
orza los hallazgos de un estudio local, gue fue realizado en una clinica para el
| de las ETS, donde sc indica que el tiempo de evolucion de los pacientes con

(no se especifica si es UG o bien UNG), antes de ser atendidos en consulta
siguiente:

Como colofon debe sefialarse que si bien hubo ciertas diferencias gn
la form_a de presentacion clinica entre uretritis no gonocdcica Yy gonaorrea
los pacientes estudiados, las mismas no son lo sufitientemente claras co

para poder realizar en base a ellas, un diagndstico en pacien i ;
individual. ; P 165 @ M jores de 10 dias: 26 casos(**)

ynsulta entre 10 y 20 dias: 54 casos.
Jonsulta entre 20 y 30 dias: 15 casos.
Consulta después de 30 dias:5 casos.

Obsérvese que el 69% (69 de 100) de los pacientes buscaron asistencia médica
ntre 10 y 30 dias después de haberse iniciado los sintomas y signos clinicos de
ritis. '

3 Los porcentajes totales de la secreciébn abundante-moderada se han obtenido
sumar los porcentajes de secrecidn abundante y moderada, y en igual forma se
edio para obtener los porcentajes totales de la secrecion escasa-nula, tanto en UG
0 en UNG (véase cuadro 4-3).

4 El porcentaje total de las secreciones lechosa-acuosa, se obtuvo de sumar el
entaje de las secreciones lechosa y acuosa respectivamente, tanto en UG como en
 (vease cuadro 4-4).

Mendizabal, Francisco. Licenciado. Director del Centro de Investigaciones de las
Cienclas de la Salud. (C.1.C.S.) Facuitad de Clenclas Médicas. Universidad de
San Carlos de Guatemala. Comunicacién personal a de Ledén C. Guatemaila,
Octubre 24, 1984. ;

Franco, S.A. et al. Chlamydia trachomatis en urelritis inespecifica. Electivo.

Quinto afio de medicina. —Universidad de San cCarlos, Facultad de
Clencias Médicas 1982. s.p. s.d.e.
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CAPITULO V

CORRELACION DE INFECCIONES TOTALES, SIMPLES,
DOBLES Y TRIPLES CON RESPECTO AUG Y UNG

En este capitulo se estudio si las infecciones totales, simples, dobles y
triples producidas por N. gonorrhoeae, C. trachomatis Y U. urealyticum S8
correlacionan en forma estadisticamente significativa con UG y UNG. En base
a lo anterior se establecid la denominacion que deben recibir las uretritis,
donde coexisien dos o tres agentes infectivos, como de hecho ocurre en las
infecciones dobles vy triples. Por otra parte se establecio cual de los
microorganismos incriminados en este tipo de infecciones (dobles y triples)
son los que potencialmente inducen UG y UNG, y por consiguiente quienes de
los agentes en estas infecciones juegan un papel de comensal. Para los
propositos sefialados, el tratamiento estadistico de datos se efectud mediante
coeficientes de correlacion v tablas cruzadas, utilizando para el efecto un <= de
0.05 v un grado de libertad (1gl)¥

1. Correlacién de las infecciones totales y simples con respecto a UG y

UNG

11 Presentacion de resultados

Los datos.que fueron analizados, interpretados y discutidos en esta
seccion se presentan en los cuadros 2-1 y 2-2 del capitulo Il, mientras los
resultados de los coeficientes de correlacion y tablas cruzadas en los cuadros 3
y 4 de la seccion anexos. -

(*)  Datos procesados en el Centro de Investigaciones de las Clencias de

la_Salud
(C.1.C.S.). Facultad de Ciencias Médicas. Universidad de San ‘Gallpl\d..ﬂu.l. M

ala.




1.1.1 Neisseria gonorrhoeae
1.1.1.1  Analisis

Todas las infecciones producidas por N. gonorrhoeae (40 de 69), asf
como las infecciones simples producidas por este microorganismo (19 de 69),
conservan una correlacion significativa con UG (r = 1.00, mientras X12 =
69.00 > 3.84; y r= 0.52, mientras X12=19.01 > 3.84), mientras con UNG
establecen una correlacion significativa inversa (r = —1.00 y -0.52
respectivamente).

1.1.1.2 Interpretacién y discusion de resultados

Todas las infecciones en donde se encuentra incriminada N. gonorrhoeae
se relacionan en forma estadisticamente significativa con UG. En el presente
estudio N. gonorrhoeae se aisld en el 58% (40 de 69) de los pacientes con
uretritis, asocidndose a UG significativamente en todas las infecciones no
importando que en el 425% (17 de 40) se encontrara asociada a G
trachomatis 0 bien a U urealyticum, lo que confirma el poder patdgeno de N.
gonorrhoeae como ha sido sefialado (48, 60, 68, 102, 114, 197). Lo
anteriormente indicado se refuerza ain mas, por el hecho de que en los

pacientes asintométicos, no se aisld N. gonorrhoeae en ninguno de los mismos
(0 de 76).

Por otra parte se establece de que si N. gomorrhoeae es el agente
patogeno de las uretritis donde coexiste C. trachomatis Y U. urealyticum, estos
microorganismos en este tipo de infeccion son comensales, pero que creadas
las condiciones necesarias en el huésped, de comensables inocuos pasan a ser
agentes oportunistas inductores de enfermedad (N1).

1:1.2 Chlamydia trachomatis
1.1.2.1  Analisis

El total de infecciones producidas por C. trachomatis (30 de 69), asf
como las infecciones simples (12 de 69), donde se incrimina este
microorganismo, guardan una correlacion significativa con UNG (r = 0.32,
mientras X12 = 7.03 > 3.84; y r = 0.54, mientras X12 = 20.03 > 3.84)
mientras con UG conservan una correlacian significativa inversa (r= —0.32 y
—0.54 respectivamente).
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1.1.1.2 Interpretacion y discusion de resuitados

Obsérvese que si bien es cierto que las infecciones producidas por C.
trachomatis, se correlacionan en forma significativa con UNG, esta correlacion
es mayor cuando se relacionan las infecciones simples (r= 0.54), que cuando

s correlacionan el total de infecciones producidas por este microorganismo (r

—(.32). Lo anterior sugiere que C. trachomatis es un agente infectivo, con
mayores probabilidades de inducir UNG, cuando se encuentra como (nico
agente infectivo, que cuando coexiste con otros microorganismos como .de
hecho ocurre en las infecciones dobles y triples (N2). Lo anterior
presumiblemente se debe a que N. gonorrhoeae Suprime a C. trachomatis de la
uretra masculina (véase 1, capitulo VI).

Por su parte C. trachomatis con UG presenta la misma correlacion que
con UNG pero negativa, lo cual significa que a mayor incidencia de C.
trachomatis menor es la relacion que conserva con UG. Sin embargo debe
hacerse mencién que en los pacientes asintométicos cuando C. trachomatis
produce infeccion se asocia en forma significativa con U. urealyticum (1 =
0.42), o sea en el 4259% (23 de 54), a pesar de lo cual presenta una
tendencia mayor a presentarse como (nico agente infectiva (r = —0.55), es
decir en el 57.40% (31 de 54), en forma significativa.

1.1:3 Ureaplasma urealyticum
1.1.3.1  Anélisis

La totalidad de infecciones producidas por U. wurealyticum en los
pacientes con uretritis (23 de 89), no se relacionan en forma significativa con
UNG (r= 0.08, mientras X12 = 0.48 < 3.84), sin smbargo es de suma
importancia sefialar que en las infecciones simples donde el dnico agente
infectivo es U. urealyticun (5 de B9) si existe una relacion significativa con
UNG (r= 0.33, mientras X12 =7.43 > 3.84). Por su parte U. urealyticum
conserva una correlacion inversa con UG tanto en las infecciones simples coma
en las totales (r =—0.33 y r=—0.08 respectivamente).

1:1.3:2 Intefpretacién y discusion de resultados

Las infecciones producidas por U. urealyticum se correlacionan en forma
Significativa con UNG, “'si vy sblo si” se encuentran como Unico productor de
infeccion en la uretra masculina (r= 0.33, mientras X12=7.43 > 3.84) no
presentando ninguna correlacion estadistica de importancia con esta



enfermedad, cuando se analiza el total de infecciones producidas por ef mismao
(r = 0.08, mientras X12 = 0.48 < 3.84), es decir cuando se encuentra
asociado ya sea a N. gonorrhoeae 0 bien @ C. trachomatis. Los hallazgos de
gsta investigacion concuerdan con los de Wong e¢ al. (83). Julius Schachter ha
calificado a este hallazgo “como el mas importante aporte proporcionado por
gstos investigadores (Wong et al.), quienes al realizar un anélisis de su
poblacion total de uretritis, demostraron gque no existe una asociacidn
estadisticamente significativa entre la misma y la etiologla de UNG por ©.
urealyticum, pero si es evidente esta asociacion entre hombres con UNG c.
trachomatis negativa” (152).

En el presente estudio, U wrealyticum se aisld en el 33.3% de los
pacientes estudiados que presentaban uretritis (23 de 69), de los cuales el
62.1% (18 de 29) no se correlacionaron significativamente con UNG; mientras
unicamente en el 17.2% (5 de 29) de las UNG, donde el lnico agente
infectivo fue U wrealyticum, puede incriminarse al mismo en la etiologia de
- UNG. Lo anteriormente sefialado tiene respaldo tedrico y sxperimental, pues
en estos pacientes no se aislo ningln otro microorganismo como responsable
de infeccion, lo que concuerda con la forma en que se realiza el diagnostico
'de UNG, pues el mismo se realiza por exclusién de la gonorrea (33, 48, 153,
170, 173, *) teniendo importancia U. urealyticum, principalmente en UNG C.
trachomatis negativa (9, 10, 70, 132, 152, 184, 201, *) (véase 2.2 del cap(tulo
[1) (N3).

Por otra parte debe hacerse mencion gue en los pacientes asintomaticos
la mayor parte de las veces que U. urealyticurn produce infeccion se asocia en
forma significativa con C. trachomatis (r =0.78), o sea en el 76.66% (23 de
30), mientras en el menor nimero de infecciones se presenta como (nico
agente infectivo pero no en forma significativa (r =—21), o sea en el 23.33%
(7 de 30), en relacion al total de infecciones que produjo en estos pacientes.

1.1.3.3 Resumen

En sintesis puede indicarse que en este estudio quedd demostrado
tedrica y experimentalmente que U. urealyticum, la mayor parte de las veces
(75% o més), que produce infeccion lo hace como un comensal, con una
tendencia a producir infeccion en forma estad(sticamente significativa,
asociandose a N. gonorrhoeae 0 bien a C. trachomatis en los pacientes con

(*) Noble, R.C. Nongonococcal urethritis and chlamydial infections. In his:
Sexually transmitted diseases. 2nd. ed. New York, Medical Examination.
1982. 228p. (p.3943).
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uretritis, 0 bien a C. trachomatis en los pacientes asintoméaticos. Sin embargo a
pesar de que el mismo es un comensal tanto en los pacientes con uretritis
como asintométicos, dadas las condiciones necesarias en el huésped, de
gomensal inocuo pasa a ser un agente oportunista productor de UNG, pero en
porcentajes bastante bajos. Al parecer el proceso mediante el cual produce
enfermedad en los pacientes, encuentra base de sustentacidn en la teoria
multicausal de la enfermedad: agente, huésped, ambiente.

En la presente investigacion el 17.249% (5 de 29) de los pacientes que
presentaban UNG, fueron secundarios a U. urealyticum. Lo anterior concuerda
con lo indicado por E. Kenny en el sentido de que “el papel de ©
urealyticum (mycoplasma cepa T) en las uretritis no gonococicasse ha
discutido mucho, pero ya hay pruebas de que tiene un papel, aunque sea
menor, en esta enfermedad’” (85). Por su parte otros autores han indicado de
que U. wurealyticum ha sido demostrado que causa al menos el 10%(*) de
casos de UNG, pues evidencias concluyentes de importancia se han obtenido
de estudios bien controlados, ademds que la enfermedad ha sido producida por
inoculacion intrauretral de U  wrealyticum tanto en humanos como en
primates” (18). Nuestros hallazgos al parecer proporcionan mayor base ~de
sustentacion a o anteriormente indicado (N3).

2. Correlacién de las infecciones mixtas producidas por N, gonorrhoeae, C.
trachomatis y U. urealyticum con respecto a UG y UNG

En este apartado se estudio la denominacién que deben recibir las
uretritis donde coexisten dos o tres agentes infectivos, como de hecho ocurre
en las infecciones dobles y triples. Por otra parte se establece cual de los
microorganismos gue coexisten en este tipo de infecciones son los que
potencialmente inducen la enfermedad (UG o bien UNG), v por consiguiente
quienes de los agentes incriminados en este tipo de infecciones juegan un
Papel de comensal.

2.1 Presentacion de resultados
El ndmero de infecciones dobles vy triples, producidas por N.

gonorrhoeae, C. trachomatis Y U. urealyticum, que fueron detectadas en los
Pacientes con uretritis como en los controles normales se muestran en el

(*)  También indicado por:

Qrganizacion Panamericana de la Salud. Uretritis no gonocdceica v no especifica.
En su: El control de las enfermedades transmisibles en el hombre. 13a.. ed.
Washington, 1983. 486p. (pp.426) (Publicacion cientifica No. 442)
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cuadio 5-1, mientras la grafica correspondiente en la figura 5-1.

Cuadro 5-1  Infecciones mixtas y microorganismos que las producen, en

pacientes masculinos con uretritis y asintomaticos. Clinica Municipal No. 3,
para el contral de ETS y Unidad de Salud, USAC. Ciudad de Guatemala,
Mayo-agosto 1984.

Infecciones do- Grupo de estudio Grupo control
bles y triples No. % ! %

N. gonorrhoeae y
C. trachomatis

N. gonorrhoeae y
U. urealyticum

C. trachomatis y
U. urealyticum

N. gonorrhoeae,
C. trachomatis y
U. urealyticum

TOTAL

Fuente: Fichas de hallazgos microbioldgicos de la presente investigacion.

(=) En el grupo testigo todos los cultives de Thayer Martin para alslar N.
gonorrhoeae fueron negativos, por lo gque en los controles normales no se
presentaron infecciones trinles.

Figura b-1

REF.
— - ——GRUPO DE ESTUDIO

GRUPO CONTROL
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2.1.1 N. gonorrhoeae y C. trachomatis

2.1.1.1  Andlisis

Las infecciones dobles producidas por N. gonorrhoeaey C. trachomatis
guardan una correlacion estadfsticamente significativa con UG (r = 0.33,
mientras X12= 7.50 > 3.84), mientras con UNG conservan una relacian
significativa pero negativa (r =—0.33).

2.1.1.2 Interpretacion y discusién de resultados

~ En base al andlisis anterior puede indicarse que en las uretritis donde
coexiste N. gonorrhoeae Y C. trachomatis deben denominarse: URETRITIS
GONOCOCICA ¢. TRACHOMATIS POSITIVA.

Por otra parte, también se adquiere base tedrica para poder indicar que
en las infecciones donde coexiste N. gonorrhoeae Y C. trachomatis, el agente
capaz de inducir la enfermedad es N. gonorrhoeae y que C. trachomatis 8s Un
comensal o bien un agente oportunista que en un alto porcentaje de pacientes
desarrollard UPG (67, 119, 129, 141, 149, 183, 177, 186, 187, 191),
virtualmente al ser activada por N. gonorrhoeae (141). Las observaciones
realizadas por Richmond y asociados en 1872 los condujeron a indicar que C.
trachomatis tiene un papel mayor como causa de uretritis postgonococica
(UPG), con lo cual también cuestiond el papel primario de C. trachomatis &n
la UNG (141). Este investigador encontrd gue el 5% de sus pacientes del
grupo control estaban infectados por C. trachomatis, indicando que la
infeccion clamidial puede ser "‘normalmente inactiva’ hasta que es activada
por un agente altamente patdgeno como lo constituye N. gonorrhoeae (141).
Por otra parte si bien es cierto que la mayor parte de investigadores, han
reportado que C. trachomatis S$e encuentra en los pacientes
asintomaticos-varones, del cero al 12% (10, 67, 78, 111, 117, 118, 141, 143,
149, 186, 187, 201, 202), a nivel de uretra, debe sefialarse que en el Primer
Simposio Escandinavo sobre C. trachomatis, & concluyt que del 20 al 50%
de hombres son portadores de clamidia en forma asintomatica” (97). Estos
Gltimos resultados son muy similares a los hallazgos de la presente
investigacion, pues C. trachomatis fue detectada en el 71% (54 de 76) de los
controles normales.

Al analizar los resultados de la presente investigacion se estarfa en parte
de acuerdo con Richmond et al., en el sentido de que la infeccién producida
por C. trachomatis puede ser “normalmente inactiva”. Esto lo corrobora, en
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primer lugar el hecho de que al 71% (64 de 76) de los pacientes asintométlc?s
universitarios, de nuestra poblacidn control, se les detectara C. trachomatis,
todos con menos de 5 LPMN por campo en el frote 'de Gram (1000X); y en
segundo lugar de que en las infecciones dobles p(udumdas por N. ggnonh?e_ae

C. trachomatis, exista una correlacién estadisticamente significativa positiva

' Zon UG (r = 0.33) y negativa con UNG (r =-0.33), con lo cual tedricamente
50 descarta el poder patdgeno de C. trachomatis en las infecciones dobles, para

asequrar que el microorganismo  responsable de estas uretritis es N.
onorrhoeae, Y QUE C. trachomatis (inicamente acompafia a N. gonorrhoeae €n

“las mismas, esperando 'a oportunidad de producir enfermedad es decir UPG,

una vez que el primer microorganismo le cree las condiciones para ello.

Sin embargo se difiere de lo comunicado por Richmond et al. en el
sentido de cuestionar el papel primario de este microorganismo como agente

patogeno de UNG, pues en esta investigacion se comprobd el rol primario que

C. trachomatis juega en esta entidad morbida, tanto desde el punto de vista
tebrico como en la préctica médica. Lo anterior se corrobora en base a los
siguientes puntos de vista:

a) Al efectuar una correlacién entre las infecciones producidas Gnicamep’te
por C. trachomatis (infecciones simples), se establece una correlacion
significativa con UNG (r = 0.54, mientras X12 o= 20.03 > 3.84) b) De 12
pacientes con UNG C. trachomatis positiva, ljnlcament.e tres (26%) de los
mismos habfan presentadc UG durante las Gltimas seis semanas, y €S en
quienes podria pensarse que presentaban una uretritis post-gonococica
secundaria @ C. trachomatis (N4), mientras B pacientes presentaban
antecedentes de UG durante un afio come minimo de haber sido tratados en
forma satisfactoria, v tres pacientes nunca habian presentado ETS En estos
(ltimos nueve pacientes puede asumirse que C. trachomatis Jugo un papel
primario en la UNG. Sin embargo de estos nueve pacientes, en tres de ellos es
incuestionable el papel primario de C. trachomatis en esta enfermedad, pues

nunca habfan presentado ETS.

Al parecer por lo que se ha indicado, C. trachomatis, potencialmente
produce con mayor facilidad UPG que UNG, pues una vez gue N. gonot‘rhoeae
le produzca las condiciones necesarias en el hueésped, d_e un comensal inocuo,
se transforma en un agente patogeno capaz de inducir con mayor facilidad
UPG.



2.1.1.3 Resumen

En sintesis se demostrd que C, trachomatis juega un papel patdgeno
primario en la UNG, pero que a [a vez este microorganismo puede ser
encontrado “normalmente inactivo” en los pacientes asintomaticos, donde fue
detectado en e! 71% (64 de 76) de los mismos. En las infecciones dobles
donde coexiste con N. gomorrhoeae tebricamente no coadyuva a inducir
enfermedad, siendo un comensal “normalmente inactivo™, que necesita ser
activado por N. gonorrhoeae para producir uretritis postgonococica (UPG). De
lo anterior se desprende que C. trachomatis juega un papel mucho més
importante en UPG que en UNG, (véase 4, capitulo VI) lo cual concuerda con
lo sugerido por otros investigadores (141). Sin embargo existe base para pensar
que més que “‘activada’’, C. trachomatis en las infecciones dobles (nicamente
estd de compafiera infectiva de N. gonorrhoeae, esperando la oportunidad de
producir enfermedad (UPG), una vez el primer microorganismo, le cree las
condiciones necesarias para ello en el huésped, transformandose de esta forma
“de un comensal inocuo en un agente inductor de UPG. Por las razones
anatadas, parece existir suficiente base substancial para pensar de que C.
trachomatis COmo agente patogeno primario de UNG o como agente
secundario en UPG encuentra base de sustentacion en la teorfa multicausal de
la enfermedad: agente, huésped y ambiente.

2.1.2 N. gonorrhoeae y U. urealyticum
2.1.2.1  Anadlisis

Las infecciones dobles producidas por N. gonorrhoeae Y U. urealyticum
guardan una correlacién estad(sticamente significativa con UG (r = 0.33,
mientras X12 = 7.60 > 3.84), mientras conservan una relacion negativa pero
significativa con respecto a UNG (r= —0.33).

2.1.2.2 Interpretacion y discusion de resultados

Con respecta al nombre que deben recibir las uretritis donde coexisten
N. gonorrhoeae Yy U. urealyticun, desde el punto de vista del modelo
matematico las mismas deben denominarse: URETRITIS GONOCOCICA U.
UREALYTICUM POSITIVA, por el riesgo potencial de que en este tipo de
infecciones dables, se desarrolle una UPG secundaria a U. urealyticum. Por
otra parte en base al andlisis tedrico puede sugerirse gue en las infecciones
dobles donde coexisten N. gomorrhoeae Yy U. urealyticum, el agente
responsable de inducir la enfermedad es N. gomorrhoeae, mientras U.
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urealyticum (nicamente es un compafiero infectivo de N. gonorrhoeae, que
espera la oportunidad de que ésta le cree las condiciones necesarias para
producir UPG. Lo anterior se refuerza por el hecho de que al efectuar una
correlacion entre las infecciones producidas Gnicamente por U. wrealyticum,
las mismas se correlacionan en forma positiva con UNG (r = 0.33, mientras
X12 = 743 > 3.84), mientras este microorganismo no se eslabona
significativamente con esta enfermedad, cuando se relaciona la totalidad de
infecciones producidas por este agente infectivo (r = 0.08, mientras X12 =
0.476 < 3.84) (véase 1.1.3 de este capftulo y N5), con lo cual también se
sugiere de que U. wurealyticum, la mayor parte de las veces que produce
infeccion no desarrollara enfermedad.

Por su parte Vaughan y Dunlop han comunicado que hasta un 45% (22
de 49) de pacientes desarrollaran UPG secundaria a U. urealyticum, 7 a 14
dfas después de haberse tratado una gonococia (191). Hallazgos similares han
sido reportados por Holmes et al. (67). Lo anterior refuerza la hipdtesis que se
ha planteado, en el sentido de indicar de que U. urealyticum en las infecciones
dobles donde coexiste con N. gonorrhoeae juega un papel de comensal, y que
por lo tanto la infeccion producida por el mismo, puede ser “normalmente
inactiva”, esperando la oportunidad de que N. gonorrhoeae le cree las
condiciones necesarias para producir UPG. Ademas si se considera que U.
urealyticum €S UN microorganismo que presenta baja patogenicidad (véase
1.1.2.3, capitulo VII), presumiblemente este microorganismo juegue un papel
mucho més importante como inductor de UPG que de UNG per se.

Lo indicado anteriormente de que U. wrealyticum puede ser
“normalmente inactiva”, se confirma si se considera de gue en los pacientes
con uretritis, fue aislado en el 33.3% (23 de 69), de los cuales Unicamente en
el 17.8% (5 de 29) pudo establecerse convincentemente, —tanto desde el
punto de vista del modelo matematico como experimental— de que U.
urealyticum era el productor de UNG, pues fue el (nico microorganismo que
se aisl0 en los pacientes que presentaban esta enfermedad. Por su parte en los
pacientes del grupo control U. urealyticum se aisld en un porcentaje levemente

_superior, que en los pacientes con uretritis (23 de 69, 33.3%), pues su

incidencia fua del 39.5% (30 de 76). Sin embargo las diferencias de un grupo
a otro no son significativas (X12 = 0.68 < 3.84) (N5).

Finalmente debe sefialarse de que U. wrealyticum no solo ha sido
incriminado en la UPG (67, 181) sino también en la uretritis post-clamidica
(9, 23, 175).
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Obsérvese que en el andlisis anterior, a pesar de que este tipo de
nfecciones se relacionan en forma significativa con UNG, la correlacién
sprvada por las mismas no es completa (N6). Ademas debe de sefialarse que
uno de los microorganismos incriminados en este tipo de infeccidn,
servan una correlacion completa con esta enfermedad, lo cual sugiere que
tipo de infecciones pueden presentarse en pacientes asintométicos sin
roducir enfermedad. Lo anterior se confirma por el hecho de que el 30.3%
3 de 76), de pacientes asintomaticos presentaron este tipo de infeccion.

2.1.2.3 Resumen

U. wurealyticurn & un agente patogeno primario de UNG, en u
porcentaje relativamente bajo de pacientes (17.2%, 5 de 29), en quienes fug
(nico microorganismo aislado. Sin embargo este agente puede ser encontra
como comensal en porcentajes elevados en pacientes asintomaticos (30 de
39.5%), los cuales son similares a los que afectan a los pacientes con ure
(23 de 69, 33.3%), sin ser necesariamente este microorganismo e! respon
de inducir UNG. En las infecciones donde coexiste con N. gomorrho
virtualmente no coadyuva a producir enfermedad, siendo un com
“normalmente inactivo”, pero qgue una vez el primer microorganism
cree las condiciones necesarias en el huésped, potencialmente desarrollard u.
UPG. Esto ha sido demostrado por otros investigadores (67, 191). Si adem
se considera la baja patogenicidad de U. urealyticum, presumiblemente es
microorganismo juegue un papel mucho més importante camo inductor dg
UPG que de UNG per se.

Al parecer U. urealyticum como agente primario de UNG o bien ¢
agente secundario en la UPG, al igual que C. trachomatis, encuentra bas
sustentacion para inducir enfermedad en la teorfa multicausal de
‘enfermedad: agente, huésped, ambiente. '

Por el hecho de que las infecciones dobles producidas por C. trachomatis
wurealyticum S relacionan en forma estadisticamente significativa con
NG, pudiera pensarse de que en el presente estudio el 20.7% (6 de 29) de

pacientes, presentaron una UNG secundaria a estos microorganismos. Sin
argo antes de afirmar lo anterior debe de considerarse lo siguiente: a) Que

cionan en forma significativa con UNG “si y sblo si" el (nico agente
Vo es U. urealyticum, N0 conservando ninguna significancia estadistica,
ndo se analizan todas las infecciones producidas por este microorganismo,

2.1.3  C trachomatis y U. urealyticum mo (véase: 1.1.2 de este capitulo). ¢c) No obstante de que ambos

anismos se relacionan en forma significativa con UNG en las
es simples que producen, obsérvese que la correlacion gue conserva C.
omatis con esta enfermedad es mayor (r= 0.54, mientras X12= 20.03 >
) que la que conserva U. urealyticum con la misma (r=0.33, mientras X12
> 3.84). Los tres puntos de vista indicados anteriormente sugieren de
C. trachomatis posee un gradiente mayor de patogenicidad que U.
ticum, o cual le proporciona mayor habilidad para inducir UNG (N7).
Indicado se confirma en la practica pues C. trachomatis produjo el 41.4%
- de 29) de UNG, mientras U. urealyticum el 17.2% (5 de 29) de ‘os
4 : : ntes a quienes se les diagnostico UNG. En base a lo expuesto podria
» mlal(-:l?;nlgsesci!:rr?ir;gs tc'lobhsus donde coexiste C. trachomatis Y U. wurealyticum ﬁa;r.l‘rse que en las infacciones dobles donde coexiste C. trachomatis y U.
mas se danomingen-lcﬂplsza?He F.F?SC?\FO UGNUGI\'I por lo cual se sugiere que fas realyticum, el agente infectivo responsable de inducir UNG es C. trachomatis
v ricun P.OSITIVO OCOCICA ¢ TRACHOMATIS U 88 U. urealyticum 85 UN comensal, pero que dadas las condiciones en el

: ' d_ puede desarrollar uretritis post-clamidica, como ha sido demostrado
varios investigadores (9, 23). Sin embargo “segdn se estima no puede
artarse la posibilidad, de que los mismos intervengan conjuntamente’” ya

2.1.3.1 Andlisis

Las infecciones producidas por C. trachomatis y U urealyticum
conservan una correlacién positiva y estadisticamente significativa con UNG
(r=0.36, mientras X212 = 9.06 > 3.84), inversamente a lo que acont
con UG donde si bien existe una correlacion significativa, la misma es né
gativa (r = —0.36). '

2.1.3.2 Interpretacién y discusion de resultados

n la etiologia de UNG o bien de UPG (114).




2.1.3.3 Resumen

En base a lo discutido anteriormente puede afirmarse que en los
pacientes con uretritis, donde coexisten C. trachomatis ¥ U. urealyticum,
virtualmente el agente responsable de la uretritis es C. trachomatis debido a
que posee un gradiente de mayor patogenicidad que el que presenta U.
urealyticum (N7) lo cual le proporciona mayor facilidad para inducir UNG; sin
embargo ademas, no puede descartarse desde el punto de vista de la préctica
médica que en este tipo de infecciones dobles, si el paciente recibe un
tratamiento inadecuado, se desarrolle potencialmente una uretritis
post-clamidica (UPC) secundaria @ U. wurealyticum, después de haber sido
gliminada C. tracomatis. De hecho varios investigadores han demostrado que
en las infecciones dobles producidas por C. trachomatis y U. urealyticum,
después de haber sido eliminada C. trachomatis mediante un régimen
terapéutico especifico para este microorganismo, en los pacientes en que U.
urealyticurn continda presente, un porcentaje significativo de pacientes

" continuaran con uretritis persistente (8, 23). Ademas seglin se estima, no

puede descartarse la posibilidad que ambos microorganismos intervengan
conjuntamente para producir uretritis (114). ‘

Por otra parte, como se recordara en sacciones anteriores, ya ha quedado
demostrado que tanto C. trachomatis cOMO U. wrealyticum SON comensales
{véase: 2.1.1, v 2.1.2 de este capftulo). Lo anterior encuentra respaldo
préctico al comprobarse que el 30.3% (23 de 76) de los controles normales,
presentan este tipo de infeccion doble. Sin embargo a pesar de lo indicado C.
trachomatis, posee un gradiente de mayor patogenicidad que U. urealyticum
(N7), lo gue le proporciona mayor habilidad para inducir UNG. Lo anterior se
demostrd durantg la investigacion, por el mayor nimero de casos de UNG
inducidos por C. trachomatis, que los inducidos por U. urealyticum. Por lo
indicado parece ser, que U. urealyticum por su menor patogenicidad necesita
condiciones mucho més propicias en el huésped susceptible, que C.
trachomatis, para desencadenar UNG.
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2.1.4 N. gonorrhoeae, C. trachomatis y U. urealyticum
2.1.4.1  Anadlisis
2.1.4.2 Interpretacion y discusion de resultados

2.1.4.3 Resumen

Para el analisis, interpretacin, discusion de resultados y resumen véase:
2.1.2 del capftulo VI. A lo que se' expone en los apartados indicados, debera
agregarse que las infecciones triples donde coexisten N. gonorrhoeae, C.
trachomatis v U. wurealyticum deben denominarse: URETRITIS
GONOCOCICA C. TRACOMATIS U. UREALYTICUM POSITIVO.

3. Conclusiones

3:1 Correlacion de las infecciones producidas por N. gonorrhoeae, C,
trachomatis y U. wrealyticum con UG y UNG

Todas las infecciones producidas por N. gonorrhoeae se correlacionaron
en forma significativa con UG, mientras las infecciones producidas por C.
trachomatis con UNG. Finalmente las infecciones producidas por U.
urealyticum se correlacionaron en forma significativa con UNG “sf v solo si”
se encontraban como Gnico productor de infeccion en la uretra masculina, es
decir en los casos C. trachomatis negativa, N0 presentando ninguna correlacion
estadistica de importancia con esta enfermedad, cuando se analizo el total de
infecciones producidas por el mismo (r = 0.08), es decir cuando se encuentra
coexistendo con N. gonorrhoeae 0 bien con C. trachomatis.

3.2 Nombres gue deben recibir las uretritis

Las uretritis donde coexisten como agentes infectivos N. gonorrhoeae y
C. trachomatis deben denominarse URETRITIS GONOCOCICA c.
TRACHOMATIS POSITIVA: en donde se asotian N. gomorrhoeae Y U.
urealyticun URETRITIS GONOCOCICA u. UREALYTICUM POSITIVO. Por
SU parte en aquellas uretritis donde se asocian C. trachomatis Y U. urealyticum
deben denominarse URETRITIS NO GONOCOCICA (UNG) c.
TRACHOMATIS U. UREALYTICUM POSITIVO. Finaimente en las uretritis
donde se encuentran incriminados tres agentes infectivos como lo constituyen
N. gonorthoeae, C. trachomatis Y U. urealyticum deben nombrarse como
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URETRITIS GONOCOCICA (UG) €. TRACHOMATIS U. UREALYTICUM

POSITIVO, a pesar de que las mismas son producto de una variacion aleatoria,

3.3 Agentes infectivos que actlian como comensales

En el presente estudio se establecid que en las infecciones dobles donde

intervienen N. gomorrhoeae Y C. trachomatis, 0 bien N. gonorrhoeae Y U.
urealyticum, €l microorganismo responsable de inducir enfermedad es N,
gonorrhoeae, mientras C. trachomatis y U. urealyticum virtualmente son
comensales o bien agentes oportunistas “normalmente inactivos”, gue
necesitan ser activados por N. gomorrhoeae, €s decir que esperan que este
ultimo microorganismo les cree las condiciones necesarias en el huésped para
inducir potencialmente uretritis post-gonococica (UPG), o bien gue al
disminuir los mecanismos de defensa del huésped —por diversas razones— estos
microorganismos induzcan UNG al actuar como agentes patogenos primarios.
Lo anterior se corrabord al comprobarse que C. trachomatis indujo el 41.4%
(12 de 29) de UNG, mientras U. urealyticum el 17.2% (5 de 29) en relacion al
total de pacientes que presentaban esta misma enfermedad.

145

NOTAS

1 En los capitulos II, III, IV, VI y VII se exponen ampliamente los aspectos

relacionados con N. gonorrhoeae, lo cual se completa con lo expuesto en los
numerales 2.1.1, 2.1.2 y 2.1.4 del presente capitulo. (Véase indice),

2 En los capitulos II, VI, y VII se expone ampliamente sobre C. frachomatis lo
cual queda completado con lo expuesto en los numerales 2.1.1 y 2.1.3 del presente
capitulo (véase indice).

3 Otros aspectos de importancia relacionados con U. urealyticum, que
completan lo discutido en este capitulo, se amplia en los numerales 2.1.2, 2.1.3 y
2.1.4 de este capitulo, asi como en los capitulos II, VI y VIL

4 Uretritis post-gonocdcica (UPG) es realmente una uretritis persistente
adquirida simultineamente con gonorrea, que Se desarrolla en los hombres de 1 a 6
semanas después de recibir tratamiento con penicilina para la blenorragia (3, 33) pues
ésta erradica N. gonorrhoeae, sin embargo no es efectiva contra €. trachomatis y U.
urealyticum (33), microorganismos que han sido incriminados principalmente en la
etiologia de esta enfermedad, actuando conjuntamente o por separado segin se estima
(114).

5 Véase nota 8 del capitulo II.

6 Se dice que una correlacion estadistica es completa cuando la misma es igual

~a 1. Por su parte la correlacion que conserva C. trachomatis y U. urealyticum con

UNG es igual a: r = 0.36.

7 Lo indicado queda analizado, discutido e interpretado en el capftulo V,
donde se estudian los gradientes de patogenicidad de N. gonorrhoeae, C. trachomatis y
U. urealyticum.
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CAPITULO VI
ASOCIACIONES INTERMICROORGANISMOS

En este capitulo se estudiardn las relaciones de tipo ecoldgico que
“establecen los microorganismos gue han venido estudigndose, las cuales son
de suma importancia para poder determinar la tendencia de cada uno de
ellos, de asociarse con mayor o menor fuerza con respecto a otro, y de
esta forma establecer relaciones de comensalismo o en caso contrario de
competencia. En base a lo indicado se establecerdn las relaciones
ecoldgicas entre N. gonotrhoeae, C. trachomatis Y U. urealyticum;
nombréndose (nicamente aquellas que presentan significancia, ya sea desde
el punto de vista estadistico, o bien desde el punto de vista médico
biolbgico. :

El analisis estadistico de este capitulo se efectud por medio de
coeficientes de correlacion vy tablas cruzadas, utilizando para el efecto un
= de 0.05 y un grado de libertad (1gl). Los resultados del procesamiento
de datos se muestra en los cuadros 5 y 6 de la seccion anexos.

Infecciones simples

Como vya se ha establecido, se denominarén infeceiones simples
aquellas en las cuales se haya identificado un solo microorganismo como
responsabie de las mismas.




11 Presentacion de resultados

El ndmero de infecciones simples producidas por N. gonorrhoeae, C,
trachomatis Y U. wurealyticum, CON SU porcentaje correspondiente tanto en
los pacientes del grupo de estudio como asintométicos, se muestran en gl
cuadro 2-2, mientras la gréfica correspondiente en la figura 2-2
(capftulo ).

1.1.1 Analisis

Las infecciones producidas por N. gonorthoeae Y C. trachomatis en
los pacientes con uretritis, conservan una correlacion estad(sticamente

significativa, siendo r = —0.32.

1.1.2 Interpretacion y discusion de resultados

La correlacion negativa (r=-0.32) conservada por N. gonorrhoeae
C. trachomatis, indica que entre ambos microorganismos se establece una
relacion de competencia para producir infeccién en los pacientes, es decir
que a mayor frecuencia de N. gonorrhoeae, existitd una menor frecuencia
de C. trachomatis y viceversa. Lo anteriormente indicado se corrobora al
observar la frecuencia con que estos microorganismos produjeron infeccion
en los pacientes con uretritis, en quienes la incidencia de C. trachomatis
(43%) fue significativamente menor que la de N. gonorrhoeae (68%) (PSI
Y2 = —10 % 0.39)(*) mientras en los controles normales, la incidencia de
C. trachomatis (71%) es significativamente mayor que la de N
gonorrhoeae (09%) (PS| Y1 = b4 % 0.35) (véase 1.2 capitulo II). En base
a lo sefialado puede indicarse que en nuestro medio N. gomorrhoeae
suprime a C. trachomatis de la uretra masculina (N1), de igual forma que
ejerce un efecto de supresion sobre M. hominis (67), o bien a través de
un mecanismo similar mediante el cual C. trachomatis anula al U
urealyticum de esta region anatomica (10, 132, 152, 201). Mayor
“constancia de asociacion” (N2) se obtiene sobre lo expuesto, si se
considera que la colonizacion uretral con N, meningitidis  (194) y

Staphylococcus epidermidis (88), se han asociado con el hecho de que los |

hombres no adquieran blenorragia después de estar expusstos a mujeres
con gonorrea (88, 194). Ademés se ha demostrado que el Staphylococus
haemolyticus nimero siete (43), tanto in wvitro .cOMO en congjillos de
indias inhiben a N. gonorrhoeae. Al parecer estos microorganismos
producen una substancia con espectro antibacteriano contra el gonococo

) El tratamiento estadistico PS| forma parte del “Post Hoc procedures for the
Cochran Test™ (95).
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(43, 88, 194). Algo similar pudiera ocurrir en el sentido de gque N..

gonorrhoeae suprime a C. trachomatis en la uretra masculina, lo cual
“también sirve de base para explicar la alta incidencia de C. trachomatis en

los pacientes asintométicos (71%), pues en estos sujetos no se aislo N.

gonorrhoeae, microorganismo que al competir con C. trachomatis inhibe a

Ja misma, disminuyendo de esta forma la incidencia d_e infecciones
p'roducidas por este agente; por el contrario, la menor incidencia de C.

trachomatis (43%) en los pacientes con uretritis, se deb.e a la alta
frecuencia con que N. gomorrhoeae fue aislada en estos pacientes (58%).

Importancia de la relacién de competencia entre N.
gonorrhoeae y C. trachomatis

1.1.2.1

J. Schachter ha afirmado de que la UNG ’secundaria a C
trachomatis, ©5 la enfermedad de transmision sexual mas fr_ecuente en la
sociedad industrial de occidente (177). Lo anterior lo confirma el hecho

~de que en Estados Unidos, de acuerdo al dltimo informe anual sobre
" ETS,(*) C. trachomatis es cinco veces mas frecuente que gonorrea (14)

(véase figura 1-1). EI hecho de que UNG C. trachomatis positiva sea la
ETS mas comin en los pafses desarrollados, puede deberse al _mejor
contral que se ha ejercido sobre N. gomorrhoeae, pues debido a diversos
factores, ha disminuido su incidencia (N3) en los mismos, con lo cual se
pierde el efecto de supresidn ejercido por este microorgan_ismo sobre C.
trachomatis, con el consecuente incremento en la incidencia de UNG C.
trachomatis positiva. Asi por ejemplo, Stam et al. han comunicado gue
“la prevalencia de C. trachomatis es mas alta que la _de N. gonorrhoeae
en los paises industrializados, en parte porque las medidas de tratamiento
de los contactos sexuales y los cultivos de rutina para la deteccidn de los
individuos asintométicos, han sido apiicados con mayor efectividad para el
control de gonorrea, que para el control de fas infecciones de C.
trachomatis” (173). Por otra parte los expertos sefialan que “en la {:Ia§e
media y alta, donde la gonorrea estd bien controlada, clamidia es la mas
comin de las enfermedades transmitidas sexualmente” (14).

1:1.3 Resumen

Los hallazgos del presente estudio proporcionan base de sustentacion
tedrica y experimental que indican que C. frachomatis 88 suprimida por
N. gonorrhoeae de la uretra masculina, en forma similar a la que N.

—

(*)  Annual Incidence of Sex Diseases, 1984 (14).
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gonorrhoeae SUPTiMe a M. hominis de esta region anatomica. Por lo indicado
virtualmente UNG C. trachomatis positiva ©s una enfermedad que
se desarrolla con mayor frecuencia en los palses industrializados, o en

aquellos pafses gue no teniendo esta condicion, han ejercido un mejor
control sobre la gonorrea, lo cual propicia las condiciones necesarias para
gue C. trachomatis induzca con mayor facilidad UNG. Lo anterior
concuerda con lo sefialado por los expertos en paises desarrollados,
guienes han indicado que "en la clase media y alta donde la gonorrea
estd bien controlada clamidia es la més comin de las ETS". Por lo tanto
en la presente investigacion, el hecho de que C. trachomatis haya
inducido un bajo porcentaje del total de urstritis (18 de 69, 26%),
virtualmente se debe a la alta frecuencia con que N. gomorrhoeae fue
aislada como productora de esta enfermedad (40 de 69, 58%) (véase
capitulo V). -

Gradientes de asociacion de infecciones mixtas

2!

.

~En este apartado se estudiardn las relaciones gue conservan N.
gonorrhoeae, C. trachomatis ¥ U. urealyticum, cuando cualesquiera de los
mismos coexisten en una infeccion doble o triple, tratando de establecer a
la vez, cual de estos agentes infectivos conserva el mayor o menor grado
de asociarse con respecto a otro.

2.1 Presentacion de resultados

El ndmero de infecciones dobles y triples producidas por la
asociacion de N. gomorrhoeae, C. trachomatis Y U. wurealyticum, con SU
porcentaje correspondiente tanto en los pacientes con uretritis como
asintométicos, se muestran en el cuadro 51, mientras la gréfica
correspandiente en la figura 5-1.

2054 Infecciones dobles

Se denominarén infecciones dobles a las producidas por la asociacion
de dos agentes infectivos, los cuales potencialmente se tornan en
patogenos.

2.1.1.1  C trachomatis y las infecciones dobles

2.1.1.1.1. Andélisis

_ Existe una correlacion estadisticamente significativa entre  las
‘ infecciones producidas por C. trachomatis, con respecto a las infecciones

|
- T
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donde coexisten C. trachomatis Y N. gonorrhoeae: (r=0.44), asi como C.
trachomatis Y U. urealyticum (r = 0.35).

2.1.1.1.2 Interpretacion y discusion de resultados

En base a lo anterior puede indicarse que C. trachomatis presenta
mayor tendencia de asociarse can N, gonorrhoeae QuUe & U. urealyticum.
El modelo tedrico referido presenta base de sustentacion experimental en
s pacientes estudiados, pues las infecciones dobles donde coexisten C.
chomatis Y N. gonorhoeae ocuparon el 30% (9 de 30), mientras las
\infecciones dobles producidas por C. trachomatis y U. urealyticum el 20%
(6 de 30) del total de pacientes infectados por C. trachomatis (véanse
cuadros 2-1 y 5-1).

2.1.1.2 U wyrealyticum y las infecciones dobles

2.1.1.2.1 Analisis

Todas las infecciones producidas por U. wrealyticum, también
cconservan una correlacidn estadisticamente significativa con las infecciones
dobles producidas por U. urealyticun Y N. gonorrhoeae: (r=0.55), asf
€0ma por U. wrealyticum Y C. trachomatis: (r= 0.44).

2.1.1.2.2 Interpretacion y discusion de resultados

U. wurealyticurn muestra un mayor gradiente de asociacion con N.
gonorrhoeae (UE €ON C. trachomatis. Lo sefialado se confirmd en los
pacientes con uretritis, pues las infecciones dobles producidas por U.
alyticum Y N. gomorrhoeae ocuparon el 39.1% (9 de 23), mientras el
je de las infecciones donde coexisten U. wurealyticum y C.
fue menor, siendo del 26.09% (6 de 23) del total de
Pacientes infectados por U. urealyticum.

Por otra parte debe sefialarse de que U. urealyticum presenta un
Mayor gradiente de asociacién con C. trachomatis que este microarganismo
con el primero. En los pacientes con uretritis se corrobora lo anotado, -
Ues dsl total de infecciones producidas por U. wurealyticum (23 de 69),
&l 26.08% produjo infecciones dobles asocidndose a c. trachomatis,
Mientras del total de infecciones producidas por C. trachomatis (30 de
88), Gnicamente el 20% produjo infeccion doble asocidndose a U
urealyticym (véanse cuadros 2-1 y 5-1). Lo anterior puede comprobarse en
10s controles normales donde del total de pacientes afectados por U.
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urealyticum (30 de 78), el 76.67% de las infecciones producidas por este
microorganismo (23 de 30), coexistid con C. trachomatis para producir
infeccion, mientras del total de infecciones producidas por C. trachomatis
(b4 de 7B), el 4259% (23 de 54) de las mismas se asocid a U,
urealyticurn para producir infecciones dobles. Obsérvese que el ndmero de
pacientes asintomaticos a quienes se les detectd C. trachomatis fuas
superior (b4 de 76), al nimero de pacientes a quienes se les aisld ©.
urealyticum (30 de 78), lo cual potencialmente le proporciona mayores
probabilidades a C. trachomatis de asociarse con U. wurealyticum para
producir infecciones dobles, sin embargo por las leyes de orden ecoldgico
que rigen las relaciones entre estos dos microorganismos C. trachomatis
conservd su tendencia de asociarse en menor proporcion a U. urealyticum,
que este dltimo al primero.

2.1.1.3 N. gonorrhoeae y las infecciones dobles

2.1.1.3.1 Analisis

Todas las infecciones dobles donde coexiste N. gonorrhoeae con otro
microorganismo, ya sea N. gonorrhoeae Y C. trachomatis (r = 0.33), o
bien N. gomorrhoeae y U. urealyticum (1 = 0.33) se relacionan en forma
estadsticamente significativa.

2.1.1.3.2 Interpretacién y discusion de resultados

N. gonorrhoeae se asocia significativamente en igual forma tanto a
C. trachomatis COMO @ U. wurealyticum, €n [0S pacientes con uretritis. Lo
sefialado se confirma por la similitud de infecciones que se produjeron
coexistiendo N. gomorrhoeae Yy C. trachomatis quienes ocuparon el 22.5%
| (9 de 40), mientras N. gonorrhoeae y U. urealyticum produjeron el
© mismo 22.5% (9 de 40), del total de pacientes a quienes se les aisld N.
gonorrhoeae (véanse cuadro 2-1 y 6-1). En los pacientes asintomaticos, no
puede realizarse este tipo de comparaciones, debido a que en los mismos
no se aisldo en ninguno de los pacientes N. gonorrhoeae.

A lo anotado debe sefialarse que desde el punto de vista del modelo
matematico, la incidencia de infecciones presentadas por N. gonorrhoeae Y
U. urealyticum debiera ser mayor gue la presentada por N. gonorrhoeae Y
C. trachomatis, pues si bien es cierto que N. gonorrhoeae posee UN
gradiente de asociacion igual con respecto a C. trachomatis y U.
uredyticum (r=0.33), por su parte U. wrealyticum presenta un mayor
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gradiente de asociacién con respecto @ N. gomorrhoeae (r=0.0b5) que el

que presenta C. trachomatis con respecto a este Gltimo micoorganismo (r
—044), para producir infecciones dobles. Sin embargo en los hallazgos

clfnicos de los pacientes estudiados, prevalecio el gradiente de asociacion

" de N. gonorrhoeae cON respecto @ ambos microorganismos, por lo que la
Jincidencia de

las infecciones donde coexiste N. gomorrhoeae Y C.
trachomatis 0 hien N. gonorrhoeae Y U. urealyticum fueron iguales. Lo

anotado puede explicarse en base a un problema de orden metodolégico,

como lo constituye la toma de la muestra en los pacientes con secrecion
uretral, pues ésta protege (la secrecion uretral) a las células epiteliales

endouretrales, impidiendo de esta forma obtener una muestra adecuada de

las mismas para la evaluacion de U. wurealyticum; células que Se
encuentran (ntimamente vinculadas a este microorganisma (180) (N4).

2:1.2 Infecciones triples

Se denominardn infecciones triples a las producidas por la asociacion
de tres agentes infectivos, los cuales fueron detectados en un mismo
paciente.

En este apartado se estableceran los gradientes de asociacion que
conserven N. gonorthoeae, C. trachomatis Y U. wurealyticum cuando
participan en una infeccién triple, estableciéndose quién de estos
microorganismos presenta la mayor o menor tendencia de incriminarse en
las mismas.

2.1.2.1

En las infecciones triples donde coexisten N. gomorrhoeae, C.
tracomatis Yy U. wurealyticurn, l0s gradientes de asociacion de cada
microorganismo son diferentes. U. urealyticurn presenta el mayor gradiente
de asociacion con las infecciones triples (r= 0.30), seguido de C.
trachomatis (r=0.24) y finalmente de N. gonorrhoeae (r=0.18).

Analisis

2.1.2.2 Interpretacion
En las infecciones triples donde coexisten N. gonorrhoeae, C.
trachomatis y U. wurealyticum, l0s microorganismos que en forma

significativa se involucran en las mismas en su orden son U. wrealyticum

Y C. trachomatis, mientras la presencia de N. gonorrhoeae €n este tipo de

infeccién, puede atribufrsele a una variacion aleatoria. A pesar de lo




|

154

indicado, el microorganismo gue muestra mayor tendencia a incriminarse
en las infecciones triples es U. wrealyticum, seguido de C. trachomatis,
con un gradiente de asociacion menor pero adn  significativo. Lo
indicado se corrobora con los hallazgos de la presente investigacion, pues
U. urealyticum fue el agente gue con mayor frecuencia se incrimind en
las infecciones triples ocupando el 13% (3 de 23), seguido de C
trachomatis con 8l 10% (3 de 30), mientras N. gonorrhoeae 0OCUpPO el
7.5% (3 de 40) respectivamente, en relacion al total de infecciones
producidas por cada uno de estos microorganismos (véase cuadro 2-1 y
5-1). Obsérvese que las probabilidades que N. gonorrhoeae presenta de
incriminarse en las infecciones triples, potencialmente son mayores, por
haber sido el microorganismo mas frecuentemente aislado de los pacientes
con uretritis (40 de 69, 58%). Sin embargo su presencia en este tipo de
infecciones no fue estad(sticamente significativa (r=0.18) por lo que
puede atribufrsele al azar. Lo indicado obedece a leyes de orden ecolbgico

Y a las relaciones que este microorganismo establece con C. trachomatis y

U. wurealyticum. Por su parte C. trachomatis Y U. urealyticum fueron
responsables de una menor incidencia de infecciones en la totalidad de

pacientes con uretritis (30 de 69, 435% vy 23 de 69, 33.3%.

respectivamente), a pesar de lo cual muestran mayor tendencia de estar
presentes en las infecciones triples en forma significativa. Cabe sefialar gue
U. urealyticumm fue el agente infectivo menos incriminado en la totalidad
de infecciones de pacientes con uretritis (23 de 69), si se le compara
con C. trachomatis (30 de 69) y N. gonorthoeae (40 de 69). Sin
embargo debido a las leyes que rigen las relaciones intermicroorganismos,
Bs quien presenta el mayor gradiente de asociacidn para estar presente en
las infecciones triples.

Tomese en cuenta gue estos resultados han sido obtenidos en base a
una muestra pequefia (69 pacientes en total), por lo cual deberdn tomarse
con reserva, y estudios con muestras mayores Seran necesarios para Su
confirmacion.

Importancia de las infecciones mixtas en salud piiblica

J. Schachter afirma que las infecciones dobles producidas por N.
gonorrhoeae Y C. trachomatis son el mayor problema de Salud Piblica
(152) dentro de las ETS. En base a lo indicado se presume que esto
puede ser extensivo para las infecciones mixtas donde coexisten: N.
gonorrhoeae Y U. urealyticum, C. trachomatis Y U. urealyticum 0 bien N.

-
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norrhoeae, C. trachomatis Y U. urealyticum, por |os potenciales efectos de
morbilidad prolongada que conlievan, asi como por las consecuencias de
cardcter econdmico serio, que pueden tener para la poblacion afectada.

3.1 infecciones dobles
3:1.1 Infecciones dobles producidas por N. gonorrhioeae y C.
trachomatis

Como quedd anotado anteriormente, se ha afirmado que este tipo de
infecciones son el mayor problema para la Salud Plblica dentro de las ETS
(152). Las implicaciones de una infeccion doble entre N. gonorrhoeae y C.
trachomatis son evidentes, Diferentes estudios indican que este tipo de
infeccion puede variar entre el 11 al 40 6 50% de pacientes en relacidn al
total de uretritis gonocbceica (14, 21, 33, 113, 119, 121, 152, 177). Al
parecer las diferencias de frecuencia pueden reflejar disimilitud en los criterios
usados para el diagnostico, diligencia de hallazgos de casos, diferencias
geagréficas o bien diferencias de orden étnico (177),(*) (véase 2.1.2, 2.1.2.1,
2122, 2123, 2.1.24y 2.1.2.5, del capitulo ).

Nuestros resultados del 30% de pacientes (12 de 40, incluyendo
infecciones triples) que presentaron este tipo de infeccian, son similiares a los

- que han sido reportados por otros investigadores, al comparar este tipo de

infeccion con el total de pacientes que presentaban UG (14, 33, 118, 141,
152, 177, 187). El principal problema con este tipo de infecciones, es el
hecho de que del 60 al 100% de varones que las presentan tendran una
uretritis persistente a pesar de la erradicacidn de N. gonorrhoeae debido a la
infeccion concomitante con C. trachomatis, de acuerdo a lo sefalado por
diversos investigadores (21, 67, 101, 113, 119, 129, 141, 149, 183, 177, 186,
187, 191). A este tipo de uretritis se le denomina uretritis post-gonocdcica
{(UPG),(*) v se ha sefialado que C. trachomatis es la principal causa de la
misma (5, 177). Parece existir un consenso entre los distintos investigadores de
Que C. trachomatis 8s responsable del 66% (2 de cada 3 casos) de UPG
(41,97). Por otra parte se ha comunicado que la incidencia de la misma es

(*) MNoble, R.C. Nongonococcal urethritis and chlamydial infections. In his:
Sexually iransmitted diseases. 2nd. ed. New York, Medical Examina-
tion, 1982. 228p. (p.39-43)

{*#%)  Uretritis post-gonococica (UPG): se define como una uretritis no gunocécica
(UNG), gue se desarroila de 1 a 2 semanas después del tratamiento de
Una uretritis gonococica en varones (33), slendo C. trachomalis la causa
principal de la misma (5, 177), mientras una proporcion significativa de casos es
producida por U. urealyticum (9,23,83,191).



156

méxima (de hasta 46%) en pacientes tratados con penicilina o ampicilina, v
minima en los tratados con tetraciclina (114).

Por lo que anteriormente se ha indicado, deberd tenerse presente que
el 30% de pacientes (12 de 40, incluyendo infecciones triples), virtualmente
desarrollaran UPG secundaria a C. trachomatis, lo cual reviste importantes
implicaciones de carécter terapéutico.

3212 Infecciones dobles producidas por N. gonorrhoeae Y U
urealyticum

Estd comprobado que una UPG se desarrollara del 5 al 38% de los
pacientes con una UG Chlamydia trachomatis negativa (177). Sin embargo la
mayor parte de investigadores concuerdan, que una UPG se desarrollard en
el 33% de pacientes (1 de cada 3 casos) con UG C. trachomatis negativa

(41).

Vaughan y Dunlop han comunicado gue hasta un 45% (22 de 49) de
pacientes desarrollarén UPG secundaria & U. wrealyticum, 7 a 14 dias
después de haberse tratado una gonococia (191). Hallazgos similares han
sido reportados por Holmes et al. (67). Por lo tanto existe base substancial
para pensar que en el presente estudio, potencialmente el 30% (12 de 40),
de los pacientes que presentaron infecciones dobles con N. gonorrhoeae Y
U. wurealyticumn, desarrollaran UPG secundaria @ U. wurealyticum, lo cual
desde el punto de vista tedrico, reviste importantes implicaciones de caracter
terapéutico.

3:1:3 Infecciones dobles producidas por C. trachomatis y U.
urealyticum

Este tipo de infecciones en los paises desarrollados no parecen tener
mayor importancia, pues las mismas se han estudiado més que todo con
fines experimentales, para demostrar tanto la patogenicidad de C.
trachomatis como la de U. wrealyticum en UNG (9, 23). Bowie Yy
colaboradores (9), asi como otros investigadores (23) explotando el principio
de terapéutica diferencial, combinando ademéas la respuesta clinica y los
resultados de cultivo, han sugerido que puede desarrollarse una uretritis
persistente después de haber sido tratado solamente U. wrealyticum 0 bien
C. trachomatis, con medicamentos que tienen una accion antibidtica
selectiva solamente contra uno de estos gérmenes. Lo anotado demuestra
que se desarrollard una uretritis postclamidica (UPC) o bien

E
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post-ureaplasmica (UPU), después que un paciente reciba tratamiento
terapéutico inadecuado. Incluso se estima que C. trachomatis y U.
urealyticum, pueden intervenir conjuntamente o por separado en la etiologfa
de UPG (114), haciendo aln mas problematico su tratamiento, por la alta
gutomedicacion que se da en nuestro medio (22). Asi por ejemplo las Sulfas
son efectivas contra C. trachomatis pero no contra U. urealyticum (9, 152),
mientras los aminociclitoles (estreptomicina y espectinomicina) tienen una
actividad antibidtica opuesta, es decir son activos contra U. urealyticum
pero no contra C. trachomatis (9, 162). Rifampicina por su parte es activa
gontra C. trachomatis pero no contra U. urealyticum (23). Por lo que se ha
sefialado, este tipo de infecciones en nuestro medio cobran mayor
importancia para la Salud Pdblica, a pesar de que ocupan el 31% (9 de 29,
incluyendo las triples), al comparar este tipo de infeccion con el total de
pacientes que fueron afectados por UNG. La importancia que cobran las
mismas en nuestro medio, se debe al alto porcentaje de automedicacidn con
antibidticos, o bien a la administracion de los mismos por personal no
competente a los pacientes que presentan uretritis (22) (N5), lo cual
incrementa las posibilidades de una terapéutica medicamentosa inadecuada,
con la consecuencia de que se desarrollard una uretritis post-clamidica
(UPC), o bien postureaplasmica (UPU) como han sugerido diversos
investigadores (9, 23, 175). Por ejemplo en la presente investigacion el
20.69% (6 de 29) de los pacientes presentaron UNG C. trachomatis positiva
U. urealyticum positivo. Es en estos pacientes en quienes tedricamente se
incrementan aiin mas las probabilidades de una terapéutica inadecuada,
—cuando la misma es realizada por personal empirico— con las
consecuencias de una morbilidad prolongada y repercusiones de indole
econdmico serio, en los pacientes afectados.

32 Infecciones triples

3.2.1 Infecciones producidas por C. trachomatis, U. urealyticum Yy
N. gonorrhoeae

Las posibilidades de que se desarrolle una UPG en las infecciones
triples producidas por los microorganismos antes mencionados, despuds del
tratamiento de las mismas con penicilina son alin mayores que ei riesgo que
se desarrolle una UPG en las infecciones dobles, pues esté comprobado que
la penicilina es inefectiva contra el tratamiento de C. trachomatis y U.
urealyticurn (33) microorganismos que juntos abarcan la mayor parte de
UNG (21*) v al parecer de UPG (67, 177, 191). Ademas se

(*) Treatment of sexually transmitted diseases. Med Lett Drugs Ther 1984, Jan 20;

26(353):6
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incrementaran los riesgos que se desarrolle una uretritis post-clam/idica
(UPC), o bien postureaplasmica (UPU), debido principalmente a la
automedicacion con antibidticos —lo que es comin en nuestro medio— o
bien como se sefiald anteriormente a la tendencia de ser prescritos por
personal no competente (22) (N6) (véase 3.1.3 de este capitulo). Sin
embargo las infecciones triples se presentaron en los pacientes estudiados,
con menor frecuencia, ocupando el 7.5% (3 de 40) en relacion al total de
pacientes que presentaron UG. Lo indicado anteriarmente desde ningln
punto de vista resta importancia a las mismas, para los fines de Salud
Piiblica, pues debido a que puedan considerarse como resuftado de una
variacion aleatoria (véase 2.1.3.2 de este capitulo), se transforma en una
enfermedad atfpica, las cuales se consideran de mayor importancia en Salud
Piiblica, debido a la dificultad para su tratamiento.

3.3 Resumen

En sintesis puede indicarse que en nuestro medio las infecciones
mixtas, ya sean dobles o triples, producidas por C. trachomatis, U.
urealyticum Y N. gonorrhoeae, virtualmente son el mayor problema de Salud
Piblica dentro de las ‘ETS al igual que en los pafses desarrollados, con el
agravante de tener incrementados los riesgos potenciales de desarrollar
uretritis post-gonococica (UPG), uretritis postclamidica (UPC) o bien
uretritis post-ureapldsmica (UPU), debido al alto porcentaje de
automedicacion con antibioticos, o bien a la administracién de los mismos
por personal no competente a aquellos pacientes que son afectados por
uretritis, lo que exacerba los riesgos de recibir un tratamiento inadecuado
para esta enfermedad, con las consecuencias de una morbilidad prolongada y
repercusiones de indole economico serias en los pacientes.

4.,  Total de infecciones simples, dobles y triples

4.1 Presentacion de resultados

El nimero total de infecciones simples, dobles y triples producidas por
N. gonorrhoeae, C. trachomatis y U, urealyticum se muestran en el cuadro
6-1, mientras la gréfica correspondiente en la figura 6-1.

Tipos de infeccién

169

Cuadro 6-1 Infecciones simples, dobles vy triples detectadas en los pacientes
masculinos con uretritis y asintomaticos. Clinica Municipal No. 3, para el
control de las ETS y Unidad de Salud USAC. Ciudad de Guatemala.

Mayo-agosto 1984.

Grupo de estudio Grupo control

No. % No. %
Simples 36 52.2 38 50.0
Dobles 24 34.8 23 30.3
Triples 3 4.3 0 0.0
Otros(*) 6 8.7 15 19.7
TOTAL 69 100.0 76 100.0

Fuente: Fichas de hallazgos microbiologlcos de la presente investigacion.

[*) En “otros’ se incluye a 6 pacientes del grupo de Bstl:.ldlo y a 15 controles
normales del grupo testigo en quienes no se aislé ninglin microorganismo.
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Figura 6-1
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4.2 Analisis e interpretacion de resultados
4.2.1 Tratamiento

En el cuadro anterior puede apreciarse que en los pacientes que
presentaron uretritis, las infecciones dobles y triples ocuparon un alto
ndmero (27 de B3), en relacion al total de pacientes quienes se les aisld
uno 0 mas agentes infectivos como responsables de la enfermedad. Estos
pacientes potencialmente desarrollardn uretritis post-gonocacica (UPG)
secundaria a C. trachomatis (21, 87, 101, 113, 118), a U. wrealyticum (9,
67, 23, 191) o en su defecto, uretritis post-clamidica (UPC) secundaria a U.
urealyticum, 0 bien uretritis post-ureapldsmica (UPU) secundaria a C.
trachomatis (9, 23), seglin se informa en diversos estudios efectuados en
paises desarroilados (véase 2 y 3 de este capitulo). Por otra parte del total
de infecciones simples en los cuales hubo un solo microorganismo
responsable de uretritis, al 47.22% (17 de 36) de los pacientes(*) se les
identificd C. trachomatis y U. urealyticum. De lo expuesto se desprende que
desde el punto de vista tedrico el 69.84% (44 de 63) de los pacientes al ser
tratados con penicilina, se les desarrollara una UPG, UPC, o UPU como se
indico anteriormente, o bien no responderan a esta terapéutica
(especificamente en el caso de los pacientes que presenten infecciones
dobles producidas por C. trachomatis Yy U. wurealyticum), pues estd
demostrado que la penicilina es inefectiva contra C. trachomatis y U.
urealyticumm que juntos abarcan la mayor parte de UNG (33). En base a lo
indicado pareciera razonable la sistematizacian y utilizacion en todo varon
con exudado uretral de un régimen que pueda ser eficaz tanto para la
blenorragia como para UNG como ha sido recomendado por el grupo
cientifico de la OMS (115) y el Centro para el Control de Enfermedades
Transmisibles (33, 177). Sin embargo si se considera que en el presente
estudio C. trachomatis se detectd en forma significativamente mas frecuente
en los pacientes asintomaticos que con uretritis (54 de 76, 71%)(véase 2.1 y
4.1 del capftulo Il), presumiblemente este hecho se debe a que la mayor
parte de las veces que este microorganismo produce infeccion, se presenta
tomo un comensal (véase capitulo V) que potencialmente desarrollarda UPG
0 UPU. Sin embargo debido a la alta frecuencia con que C. trachomatis Se
Bncuentra en lg poblacion (véase 2.1.2 del capitulo I1), virtualmente produce
Una estimulacion antigénica constante, generando anticuerpos que impiden el

| —

(*)  Las infecclones simples fueron producidas en los pacientes con uretritis por N. go-

norrhoeae en el 52.8% (19 de 36), C. trachomatis en el 33.3% (12 de 36)
Ivticum en el 13.8% (5 de 36) (véase cuadro 2-2).

. urea-
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desarrollo de UPG o bien UPU secundaria a este microorganismo. Si este
fuera el caso se estarfa haciendo un uso no racional de la tetraciclina con

las consecuencias que ello implica, pues en nuestro medio debido a patrones

de orden cultural y econdmico, el cumplimiento del tratamiento con este
antibidtico por parte de los pacientes, se convierte en un problema por el
nimero elevado de dosis que deben .administrarse, lo que condiciona a

ingerir dosis suboptimas que incrementan las posibilidades de que aparezcan

cepas resistentes a la misma (21).

‘En sintesis, puede indicarse que se requiere de mayores estudios para
poder determinar con base cientifica, si los pacientes que presentan uretritis
deben ser tratados con tetraciclina como se ha recomendado (33, 115, 177)
pues ademas de que potencialmente C. trachomatis y U. urealyticum Sean
comensales y que una vez tratada N. gomorrhoeae no se desarrolle UPG
(N6) secundaria a estos microorganismos, deberdn tenerse estudios
concluyentes sobre la susceptibilidad antimicrobiana de los gonococos a la
tetraciclina en nuestro medio, pues debido a la automedicacion masiva que
se hace con antibidticos (22) (N5) la posibilidad de resistencia a la
tetraciclina por parte de estos agentes estd incrementada, con los riesgos
potenciales de no eliminar uretritis gonococica con este antibidtico, trayendo
consecuencias de fndole econdmico y de morbilidad prolongada para los
pacientes afectados.

. Por otra parte se ha indicado que los contactos sexuales de los
pacientes con C. trachomatis, deben ser tratados en forma inmediata (21,
116) (de la misma forma que se dice de otras enfermedades transmitidas
por vf_a sexual 115), debido a que “las infecciones asintomaticas en hombres
Y mujeres son de gran importancia epidemiologica, pues los portadores
pueden continuar distribuyendo la infeccion a nuevos contactos sexuales por
‘meses, si no son diagnosticados y tratados en forma inmediata” (170). Sin
embargo debido a la alta frecuencia con que C. trachomatis se presentd en
los controles normales (54 de 76, 71%) los mismos Y sus contactos sexuales
no deben tratarse a menos que presnten una uretritis sintomatica, A pesar
de lo indicado se requieren de estudios adicionales para determinar en forma
categorica si los pacientes asintomaticos en nuestro medio no deben ser
tratados, pues debe recordarse que C. trachomatis ha sido incriminada como
responsable de varias complicaciones perinatales como o constituyen:
embarazos ectOpicos, esterilidad, - abortos espontaneos, muertes fetales
Intrauterinas, fallecimientos neonatales, bajo peso al nacer, ruptura
prematura de membranas, prematurez (66, 115), que en caso fueran de gran

K
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significancia en la poblacion, condicionarfan a que todos los pacientes
asintomaticos fueran tratados con el propdsito de evitar estas

complicaciones. Lo indicado con respecto al tratamiento para C. trachomatis

gs valido para U. wurealyticurm pues se ha indicado que puede provocar
aborto espontdneo, parto de feto muerto, prematuridad e insuficiencia
ponderal al nacimiento (116).

4.2.2 Otros

En el cuadro B-1 pueds apreciarse que en el 8.7% (6 de 68) de los
pacientes estudiados no se identificé ningln microorganismo como

responsable de infeccion,(*) sin embargo presumiblemente este porcentaje de

uretritis pudieran ser secundarias a C. trachomatis pues se ha indicado que
en segundas consultas que van de 2 a 7 dfas después de la primera, se ha
identificado un 9% adicional de pacientes C. trachomatis positivo, |0 cual se
ha interpretado como que cerca del 9% de infecciones clamfdicas pueden
pasar inadvertidas por técnicas corrientes de muestras de aislamiento (129).
Por otra parte no puede descartarse la posibilidad que este pequefio
porcentaje de pacientes presenten una UNG secundaria a otros agentes que
no fueron investigadosen el presente estudio, pues se ha demostrado que en
un porcentaje de pacientes en quienss ni C. trachomatis ni U. urealyticum
pueden ser aislados responden al tratamiento con tetraciclinas, lo cual
sugiere que otros microorganismo tetraciclina susceptibles pueden ser los
responsables de algunos casos de UNG, como lo constituyen |os anaerobios
entre ellos:  Staphylococcus epidermidis, especies de Corinebacterium Y
Clostridium difficile (36).

Finalmente no puede descartarse que este nimero de uretritis sean
secundarias a la ingesta de alcohol, pues se ha reconocido la relacidn
existente entre el inicio de uretritis no microbhiana y la ingesta de bebidas
alcohdlicas (103), méxime si se considera que en nuestro medio la mayor

" parte de la poblacion masculina, desde tempranas edades inicia la ingesta de

las mismas.

En sintesis, puede indicarse que virtualmente este 8% (6 de 69) de
pacientes a quienes no se les detectd ningln microorganismo, como
responsable de uretritis, puedan presentar una UNG secundaria a C.

{(*)  Ademds de N. gonorrhoeae, C. trachomatis v U. urealyticum, por medio de la
tincién de Papanicolaou se Investigaron Trichomonas vaginalis Cdndida sp. y virus
Herpes simplex. (Véase cuadro 1, seccion anexos).
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trachomatis que no fue identificada, o bien a otros microorganismos no
gstudiados en la presente investigacion como por ejemplo los anaerobios, sin

mecanismo de disparo la ingesta de bebidas alcohtlicas, o bien este 8% sea
el producto de una combinacion de las tres etiologfas anteriormente
indicadas.

5.  Conclusiones

5.1 Relaciones intermicroorganismos

Entre C. trachomatis ¥ N. gonorrhoeae se establecio una correlacion
inversa significativa, lo que sugiere una relacion de competencia donde N.
gonorrhoeae suprime a C. trachomatis de la uretra masculina.

o Por otra parte se establecio que U. wrealyticum €s el microorganismo
que presentd mayor tendencia a producir infeccion asocidndose a otros
agentes infectivos, mientras N. gonorrhoeae, tendid a afectar a los mismos
como (nico microorganismo.

5.2 Gradientes de asociacion
6.2.1 Infecciones dobles

C. trachomatis €s un agente infectivo que presentd mayor tendencia de
asociarse @ N. gomorrhoeae Que @ U. wurealyticum; por su parte U.
urealyticum mostrd un mayor gradiente de asociacién con N. gonorrhoeae
que con C. trachomatis; mientras N. gomorrhoeae se asocid indistintamente
en igual forma tanto a C. trachomatis como a U. urealyticum. Finalmente
debe de indicarse que U. wrealyticum -presentd un mayor gradiente de
asociacion con C. trachomatis que este microorganismo con el primero.

b.2.2 Infecciones triples

En este tipo de infecciones el microorganismo que presentd un mayor
gradiente de asociacion para presentarse en las infecciones triples fue U.
urealyticum, seguido de C. trachomatis en forma estadisticamente
significativa. Por su parte N. gonorrhoeae no conservd un gradiente de
asociacion significativo para incriminarse en este tipo de infecciones, por lo
cual puede atribuirse su presencia en las mismas como producto de una

.

poderse excluir la posibilided de que estas uretritis hayan tenido como

:522% (36 de B9), las dobles el 34.8% (24 de 69) y las triples el 4.3% (3
de 69). En el 8.7% de los pacientes con esta enfermedad, no se identifico

como responsable de uretritis a ringuno de los microorganismos estudiados.
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variacion aleatoria, de donde se desprende que las infecciones triples son
producto del azar.

5.3 Total de infecciones simples, dobles y triples

5.3.1 Pacientes con uretritis

b

Las infecciongs simples en los pacientes con uretritis ocuparon el

5.3.2 Pacientes asintomaticos

De los controles normales el 50% (38 de 76) presentaron infecciones
simples, mientras el 30.3% (23 de 76) infecciones dobles. Finalmente el
19.7% (16 de 76) de estos controles no presentaron ningdn tipo de

infeccion.
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NOTAS

1  Aparentemente en la literatura no se ha reportado de que N. gonorrhoege
suprima a C. frachomatis de la uretra masculina debido a una relacion de competencia;
virtualmente lo anterior se debe a que la mayor parte de estudios se realizan en paises
desarrollados, donde los hallazgos que se obtienen son distintos y no se observa este
fenémeno. Sin embargo los expertos en estos paises han sefialado que “la prevalencia
de C. trachomatis es mas alta que la de N. gonorrhoeae, en parte porque las medidas de
tratamiento de los contactos sexuales y los cultivos de rutina para la deteccibn de log
individuos asintomaticos, han sido aplicados con mayor efectividad, que para el control
de infecciones producidas por €. trachomatis’’ (173). (Véase 1.1.2.1 de este capitulo).

2 Los métodos estadfsticos no proporcionan prueba de una relacion causal de una
asociaciébn. La significacién causal de una asociacibn es problema de juicio que se
proyecta mds alldi de cualquier enunciado de probabilidad estadistica(*) Para juzgar o
evaluar la significacion causal de una asociacidon pueden utilizarse diversos criterios, los
cuales se nombran a continuaciébn: constancia de asociacion, fuerza de asociacion,
especificidad de la asociacién, secuencia de tiempo, correlacion con otros conocimientos,
gradientes de riesgo, correlacion con otros estudios, refuerzo de la evidencia. 8in embargo
los autores difieren en cuanto a cuales de estos criterios son universalmente aceptados
(@)IEx*),

Sin embargo debe considerarse ‘‘que las asociaciones estadisticas derivadas de
estudios bien controlados pueden ser interpretadas por lo general como guardando
relaciones de causa-efecto’ (**).

3 Asi por ejemplo se ha relacionado el descenso de la blenorragia en estos paises
con los siguientes factores: a) El aumento de la venta de condones, pues se ha
comprobado que el condén debidamente utilizado reduce la transmision de la blenorragia.
b) El aumento considerable de la relacion mujer-hombre en los casos diagnosticados que
ahora se aproxima al 1, 1:1, lo que sugiere una deteccion mas eficaz de los casos
femeninos. ¢) La instauracion del tratamiento de la blenorragia con ampicilina por via
oral, lo cual pudo haber favorecido la dosilidad del paciente. d) El cambio del uso de los
contraceptivos orales al uso de dispositivos intrauterinos, pues al parecer los
contraceptivos orales aumentan la susceptibilidad a la infeccibn gonococica. e) Las
presuntas ventajas de los espermicidas vaginales, pues ha sido demostrado en la
Universidad de Pittsburg, que en las mujeres con un historial de blenorragia recurrente, el
empleo de espermicidas con un compuesto bactericida agregado, protege efectivamente
contra la enfermedad.(113).

4 Véase nota 8 del capitulo II.

5 En un estudio local, efectuado en el Dispensario Municipal No. 3, para el control
de las ETS se establecid que el 90% de los pacientes que habian recibido tratamiento
previa consulta médica, s habfan automedicado (22).

6 L'a uretritis post-gonocbcica (UPG) se ha indicado que es “‘realmente una uretritis
no gonococica (UNG) que fue adquirida simultineamente con gonorrea en un contacto
sexual. Por cuanto el periodo de incubacion de la gonorrea es de solamente unos pocos
dias, el paciente se presenta primero con gonorrea, con frotis y cultivo positivos. El
tratamiento con penicilina erradica N. gonorhoeae. La infeccibn con C. trachomatis que
se estaba incubando no es tratada adecuadamente por la penicilina y entonces los
sintomas de UNG pueden aparecer una o dos semanas después que la gonorrea fuera
tratada exitosamente. Asi pues en este momento los frotis y cultivos para la gonorrea son
negativos” (33). Obsérvese que este concepto de UPG, al parecer no es vilido en nuestro
medio, por cuanto C. trachomatis se encontrd en los controles normales, —virtualmente
como parte de la flora normal— en un alto porcentaje de los mismos (71%), siendo al
Parecer la UPG una UNG que se desarrolla después de tratar la gonorrea con penicilina, y
de que N. gonorrhoeae le cree las condiciones apropiadas a este ltimo microorganismo
para producir enfermedad, en un huésped susceptible.

(*)  Fox J.P. et al. Naturaleza de la Investigacién epidemiolégica. En su: Epidemiolo-
gia; el hombre y la enfermedad. México, Fournler, 1981. 371p. (pp. 297-346)

(**) Friedman, G.D. Como sacar conclusiones de asociaclones estadisticas. En su Epi-
demiologia. Buenos Aires, Panamericana, 1975. 279p. (pp. 184-205)
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CAPITULO VII
GRADIENTES DE PATOGENICIDAD

En este capitulo se efectud una clasificacion sobre la patogenicidad de
los microorganismos que producen uretritis y que han venido estudiéndose.
Sobre Io indicado dentro de la bibliografia consultada, no se encontrd ninguna
informacidn al respecto, por lo cual mediante el andlisis estadistico de datos,
la medida de patogenicidad (véase adelante 1), y la corroboracion préctica de
los mismos en los pacientes estudiados, se sugiere una clasificacion sobre los
gradientes de patogenicidad presentados por N. gonorrhoeae, C. trachomatis Y
U. urealyticum.

El andlisis estadistico utilizado en el presente capitulo fue el de
coeficientes de correlacion vy tablas cruzadas, realizado en el Depto. de
computacién, del Centro de Investigaciones de Ciencias de la Salud (CICS), de
la Facultad de Ciencias Médicas de la Universidad de San Carlos (véase: cuadro
3, seccidén anexos).

1. Gradientes de patogenicidad

“La patogenicidad se refiere a la habilidad del agente microbiano de
producir enfermedad. Esta habilidad depende por supuesto, de varios factores,
tales como la rapidez y grado con gue el agente se multiplica en el hugsped, el
dafio tisular causado por la multiplicacion del agente, y el hecho de que éste
produzca una toxina especifica como lo hacen los bacilos de la difteria y del
tétanos. Sin embargo cualquiera que sea el mecanismo para la produccion de



168

enfermedad, la medida de la patogenicidad es simplemente la proparcion de
infecciones que dan lugar a la enfermedad’ (41).

Para obtener los gradientes de patogenicidad de N. gomorrhoeae, G,
trachomatis y U. urealyticum, se efectuaron correlaciones estadfsticas entre lag
infecciones simples y totales, producidas por estas microorganismos, con
respecto a UG y UNG.

11 Analisis

a) INFECCIONES TOTALES: Todas las infecciones producidas por N,
gonorrhoeae, $e relacionan en forma altamente significativa con UG (r=1.00,
mientras X12 = 89.0 > 3.84), mientras C. trachomatis se eslabona con UNG
en una forma mas débil y por lo tanto la correlacion que se establece es de
menor importancia (r = 0.32, mientras X12 = 7.03, > 3.84). Inversamente a
lo que acontece con N. gonorrhoeae Yy C. trachomatis, que se relacionan en
forma significativa con UG v UNG respectivamente, la totalidad de infecciones
producidas por U. wrealyticum no conservan ninguna correlacidn de
importancia (r= 0,08, mientras X12 = 0.48 < 3.84). (Véase cuadro 3 anexos).

b) INFECCIONES SIMPLES: En aquellas infecciones en que (inicamente
estd incriminado un agente infectivo capaz de inducir enfermedad, la relacion
que mantiene N. gonorrhoeae con UG no tiene mayor importancia (r= 0.686,
mientras X12=19.0 > 3.84), por el hecho de conservar una correlacion total
0 completa cuando se le relaciona con el total de infecciones que produce Y
UG (r = 1.00, mientras X12 = 69.0 > 3.84). Por su parte las infecciones
producidas (nicamente por C. trackomatis y U. urealyticum Se correlacionan
en forma significativa con UNG (r = 0.54, mientras X12 = 20.0 > 3.84; y
r=0.33, mientras X12 = 7.43 > 3.84, respectivamente), guardando una
relacion inversa con UG (véase cuadro 3 anexos).

1:1:1 Comparaciones entre las correlaciones anteriores

INFECCIONES TOTALES: Obsérvese que si bien las infecciones
producidas por N. gonorrhoeae Yy C. trachomatis se relacionan en forma
estadisticamente significativa con las enfermedades que producen, la relacion
que conserva N. gonorrhoeae con UG es completa y total (r = 1.00), mientras
C. trachomatis aunque se eslabone en forma significativa con UNG (r= 0.32),
Su correlacion numérica es menor y por lo tanto de menos importancia. Por su
Parte la correlacién que establece U. urealyticum con UNG no presenta mayor
Importancia (r = 0.08).
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INFECCIONES SIMPLES: La correlacion que establece N. gonorrhoeae
con este tipo de infecciones, como se anotdé anteriormente no tiene
importancia relevante, por el hecho de que este microorganismo mantiene una
correlacion completa con UG cuando se analiza el total de infecciones que
produce (r = 1.00). Por otra parte, obsérvese que en las infecciones en las

‘cuales los Onicos agentes responsables de inducir UNG son: C. trachomatis 0

bien U. urealyticum, la correlacion conservada por C. trachomatis es mayor (r
=(0.54) que la conservada por U. urealyticum con respecto a esta enfermedad

132 Interpretacion y discusion de resultados

1.1.2.1  N. gonorrhoeae

" E! hecho de que N. gonorrhoeae conserve una correlacion completa con
UG, cuando se analiza el total de infecciones producidas por este
microorganismo, indica que generalmente cada infeccion producida por este
agente en un individuo susceptible, resultard en una enfermedad caracteristica.
Lo anterior se confirma al observar que de 40 pacientes en quienes se aisld N.
gonorrhoeae todos presentaban una uretritis franca, compatible con UG,
mientras en los controles normales, este microarganismo no fue aislado en
ninguno de los mismos. En base a lo anterior clasificaremos a N. gonorrhoeae
COMO UN MIcroorganismo que posee un gradiente alto de patogenicidad (N1),
en forma similar a fa de los agentes de la viruela, rabia, sarampidn y varicela
que de acuerdo con P. Fox et al. son altamente patogenos (41).

1.1.2.2 C. trachomatis

Las infecciones producidas por C. trachomatis se relacionan
significativamente con UNG, sin embargo obsérvese que la significancia
estadistica de este microorganismo con UNG es menor (r =0.32) que la de N.
gonorrhoeae con UG (r = 1.00). Lo anterior sugiere que no todas las
infecciones producidas por este microorganismo daran lugar a manifestaciones
clinicas, es decir a UNG. Lo anotado encuentra base de sustentacion al
corroborarse que de 30 pacientes en quienes se detectd C. trachomatis,
(nicamente el 56.87% (17 de 30) (véase capitulo V), puede asegurarse que
este microorganismo fue el responsable de inducir UNG. Por otra parte al
obtener la proporcion de infecciones que dieron lugar a enfermedad (UNG c.
trachomatis positiva, en base a los pacientes asintomaticos que portaban este
microorganismo (54 de 76), se obtiene que el 31.48% (17 de 54) desarrollaron
UNG. En base a lo anterior se clasificd a C. trachomatis como un
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microorganismo con un gradiente intermedio de patogenicidad (N1).

1.1.2.3 U. wrealyticum

Finalmente la totalidad de infecciones producidas por U. urealyticum no
se relacionan en forma estadisticamente significativa con UNG (r= 0.08), lo
cual afirma que del total de infecciones producidas por este microorganismo,
solamente una pequefia cantidad de pacientes desarrollaran una UNG tipica,
inducida por este microorganismo. Lo anterior se confirma al comprobar que
de 23 pacientes infectados con U. urealyticum, (nicamente en el 21.74% (5 de
23) este agente infectivo fue el responsable de inducir fa enfermedad, al no

_haberse aislado ninglin otro microorganismo coexistiendo con el mismo. Por
otra parte al obtener la proporcion de infecciones que dieron lugar a
enfermedad en base a los controles normales que portaban este
microorganismo (30 de 76), se obtiene que el 168.67% (5 de 30) desarrollaron
UNG. Tomando en consideracion lo indicado, se clasifico a U. urealyticum
COMO Un Microorganismo con un gradiente de baja patogenicidad (N1).

2.  Conclusiones

2.1 Gradientes de patogenicidad

En base a los pacientes estudiados N. gonorrhoeae fue clasificado como
un microorganismo con un gradiente alto de patogenicidad, seguido de C.

trachomatis, quien se postula posee un gradiente intermedio de patogenicidad.
Por su parte U. urealyticum fue clasificado como un agente infectivo con un
gradiente de baja patogenicidad.

17

NOTAS

1 La clasificacién propuesta para los distintos gradientes de patogenicidad de N.

gonorrhoeae, C. trachomatis y U. wurealyticum, es una adaptacidén de la establecida por

Fox et al. para otros microorganismos (41).
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CAPITULO VIII
EVALUACION DE LA TINCION DE GIEMSA

En nuestro medio uno de los pocos procedimientos diagndsticos,
disponibles para la evaluacion de C. trachomatis, & gran escala, con fines de
Salud Piblica, y acorde a nuestra realidad y nuestros recursos, es la tincidn de
Giemsa. Inversamente a o planteado, se carece de una evaluacion objetiva de
la misma, gue pueda determinar sus alcances y limitaciones. En el presente
estudio, que es de caracter analitico, prospective y doble ciego (N1), se realiza
la evaluacion de esta tincidn, sometiéndola a medidas de agudeza diagnostica,
con el propdsito de obtener su sensibilidad Y especificidad 8 nivei de uretra
masculina (N2). Para tal propésito la tincion de Giemsa, se compara con un
método de referencia como lo constituye la inmunoperoxidasa (PAP), que se
ha demostrado posee una “exquisita sensibilidad” (181). Por otra parte se
cumple con las recomendaciones emanadas del grupo cientifico de la
Organizacion Mundial de la Salud (OMS), sobre Uretritis no Gonocbcicas
(UNG) v otras Enfermedades de Transmision Sexual (ETS) importantes para la
Salud Piblica, el cual indica que entre los principales campos de investigacion,
en las dreas donde el trachoma es endémico,(*) deben figurar: la identificacion
mds sencilla de las infecciones genitales producidas por €. trachomatis, ademas
de subrayar la evidente necesidad de conseguir procedimientos mas sencillos
para la identificacion de clamidias (115). Aparentemente la tincion de
inmunoperoxidada (PAP), basada en anticuerpos monoclonales especificos
(16, 122, 181), llena estos requisitos, pues es un procedimiento mucho més
simple, relativamente de bajo costo, que requiere para la identificacion de

(*) Deacuerdo a la OMS, en el continente americano se incluyen como focos endémicos
de tracoma: Venezuela, Argentina y toda Centro América (36).
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estos microorganismos de 45 minutos a dos horas aproximadamente (122),
teniendo la ventaja de poseer una alta sensibilidad (16, 181) con lo cual e
médico en corto tiempo, puede contar con resultados de laboratorio
confiables, con el fin de proporcionar al paciente un tratamiento inmediato y
racional (*). Presumiblemente la inmunoperoxidasa (PAP), pudiera ser uno de
los test que sustituyan al cultivo tisular —para exdmenes de pacientes a gran
gscala, con fines de Salud Plblica— pues los mismos son de alto costo (N3)
(160), exigiendo ademés bastante tiempo pues un solo pase necesita de 48 a
72 horas (115). Sin embargo la inmunoperoxidasa (PAP) es un test que
requiere de equipo especial, que si bien es cierto podra ser de gran utilidad en
los pafses desarrollados, en nuestro medio no puede ser aplicado en forma
masiva, por estar mas alla de nuestras posibilidades econémicas.

En este capitulo, inicialmente se presenta una revision bibliografica
sobre las tinciones de Giemsa e inmunooperoxidasa (PAP), donde se sefialan
sus ventajas y limitaciones, a continuacion se indican los aspectos
metodoltgicos empleados, en los cuales se describe una metodologia propia,
que puede ser utilizada con facilidad y eficacia, valiéndose de un instrumental
disponible y de fécil adquisicion en nuestro pafs, a continuacion se realiza la
presentacion y discusion de resultados. Finalmante se sefialan las conclusiones
de la investigacion.

iz Marco tedrico

1.1 Tinelén de Giemsa

La tincion de Giemsa es la técnica clasica e historica para la
demostracion de inclusiones intracitoplasmicas de C. trachomatis (155, 150),
pues este método ha sido honrado por el tiempo, siendo el procedimiento con
el que se han medido todos los demas (154). Ha sido considerada como la
técnica clasica para el diagndstico de las infecciones oculares y genitales
causadas por los agentes de inclusion tracoma, debido a que la epidemiologfa
esencial y el espectro clinico de las enfermedades producidas por clamidias,
fue elucidado por esta técnica, antes que los agentes se aislaran, es decir previo
a que se dispusiera de métodos de cultivo (157, 177). Desde el afio de 1907

cuando Halberstaedter v Prowazek describieron por primera vez tipicas

inclusiones intracitoplasmicas de clamidias por medio de la tincion de Giemsa
(62, 162, 162), hasta el afio de 1959 cuando Jons, Collier y Smith aislaron

ey Ademas de e inmunoperoxidasa (PAP), otros test simples y riapldos han sido
desarrollados para la identificacion de clamidias. Entre ellos se encuentra Micro
Trak y Chlamydiazyme, que han sido aprobados por la Oficina Federal de Drogas VY
Alimentos de los Estados Unidos (14).
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‘por primera vez a los agentes de inc!usiénvtraprl'mt:na procedentes del aparato
?E’gmm (156), la tincion de Giemsa permanecio siendo virtualmente el dnico
‘método disponible para el diagnostico de estos microorganismos (154). Sin
‘embargo @ pesar de su gran valor adqu:rlpn a través de los afios, en la
aotualidad no es el mas sensible ni especifico para fa eva!uacmp’ de estos
.égentes en las distintas regiones anatomicas donde produlcen' infeccion, su_ando
superado  por los procedimientos de inm}unoﬂorescenma, lnmunnperox.idasa
(PAP), y cultivos de tejidos tisulares, segin se desprende de lo comunicado
por varios investigadores (64, 116, 150, 154, 185, 157, 203).

Es en el diagnostico de las infecciones oculares, como lo constitl_iyen:
tracoma Yy conjuntivitis de inclusion, donde la tInC.Iﬁrl de G!emm
proporciona los mejores resultados (167). Sin embargo fa tincion de Giemsa
NO ES especialmente Gtil en el diagnostico de infecciones del tracto genital,
debido a su baja sensibilidad (115, 164, 167), v la dificultad que ofrece el
obtener buenas muestras para su examen. (115). El hecho que no se
demuestren inclusiones intracitopldsmicas con la tincion de Giemsa, en una
‘muestra procedente del tracto genital no excluye una infeccion por clamidia
(177). En infecciones comprobadas del tracto genital en hombres, de! 15 al
51% de las muestras, presentan inclusiones (154, 157), mientras en mujeres el
rango oscila entre el 34 y 50% segdn estudios de Sar.npu!lr?s'ky y J. Schachter
respectivamente (157). Por el contrario en la conjuntivitis neongtal. o de
inclusion que produce copiosas cantidades del agente (N4), la tincibn de
Giemsa es un instrumento diagndstico valioso, y su sensibilidad es tan buena y
comparable a cualquiera de las mejores técnicas (154.“1.57), sin embargo
potencialmente todos los test serdn positivos (157). Pa_radolgicamente 8s menos
efectiva para diagnosticar infecciones adultas de la conjuntiva (150), en‘donde
las inclusiones se encuentran aproximadamente en el 50% de aquellos sujetos a
quienes se les comprueba la infeccian (157).

Para el diagndstico de la infeccidn por clamidias se dispone de tres
métodos: la tincion citologica, el examen seroldgico y el aislamiento (115,
154, 157). En el cuadro 81 se compara la sensibilidad de varias pruebas de
laboratorio, en el diagndstico de infecciones clamidicas.
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«ntivitis atdpica y el catarro vernal, se reconocen por la presencia de
cocitos, eosindfilos y granulos libres en las muestras (157). Otro de los
eficios de esta tincion en los recién nacidos, es la capacidad de detectar
cocos intracelulares, si el nifio tiene oftalmfa neonatal gonocdcica, asi
mo el hecho de gue sin duda el microscopio directo, es mucho mas rapido

3 los procedimientos de aislamientos (150).

Cuadro 8-1  Sewmsibilidad de las pruebas de laboratorio i i
producidas por C. trachomatis. Bkt

Test _Siti_o anatémico de la infeccidn
Conjuntiva Uretra Cérvix

masculina  femening
Neonatos  adultos eniney

Sin embargo como quedd anotado la respuesta celular inflamatoria,

Aislamiento: * .
let?vrt}ode tejido 1%60 9955 196”0 % ijcamente pugde orien_tar al_'micmscpgista para seleccionar aqyeilas mL_Jf,rstras
Clara de huevo 65 38 o 35 g sON spgestn_ras de ’ln‘feccmn clamidial, v prestar una especial atencion en
0 sca de inclusiones tipices de C. trachomatis, pero nunca proporcionar un

Citoldgicos: gnostico en base a la misma. A las ventajas sefialadas debe agregarsele su
o costo, constituyendo uno de los més baratos y rapidos exdmenes de

Tinciones directas en

raspados celulares:
Giemsa 95 45 15
Anticuerpos fluorescentes 95 85 60 g;

|
laboratorio(*) asi como constituir, en dreas endémicas de tracoma como la

nuestra, (N7) un instrumento (til para detectar inclusiones clamidicas, ademds
de proporcionar una estimacion de la prevalencia de las  infecciones
bacterianas. Ahora bien, la tincion de Giemsa “es probablemente el método de
Serolbgicos: (**) eleccion en éreas endémicas de tracoma severo” (157).
Fijacion de complemento  NR 50 15 40
Microinmunofluorescencia  NR 100 90 99

1.2 Desventajas de la tincion de Giemsa

- Las desventajas de la tincion de Giemsa incluyen: el fracaso de esta

tincion de poder revelar inclusiones intracitoplasmicas de C. trachomatis €N

:f:m 'j‘° realizado. ' eas donde la muestra es gruesa, v la dificultad de distinguir entre inclusiones

oK :Lmr:;slz:c:; ::GST\:sJ('l lic):haghtar Chlamydial Infections (154) e informe artefactos como: prolapso nuclear, grumos de bacterias y citoplasma

: _“ granular (108). Ademas es muy diffcil reconocer las inclusiones de clamidia

': ante la presencia de detritus celulares v fagocitosis, en pus (167). Otra

esventaja potencial en el uso de esta tincién es la presencia de artefactos y

Lngticiriba. A, Glares.poseas . e _ ’ estructuras cglulares con que se pueden confundir las inclusiones, pues la

E leiersaottis Gusmios Thicialbs, cuatans ﬂ,laja que en la misma pueden ’_|I_tBra,’Eura esté llena de articulos sobre tracoma u otras infecciones clamidicas

i Trtatallares cuerp’os elerllj'n telem;{r;tales, inclusiones difusas, e ‘qgmost.ramn” ser inclusiones, sin embargo tras exdmenes minuclosos de

pioves preparacionss. permanentes v ermpi? a TS bl res (155). Por otra parte '?Stas _lnclusmnes , se comprob0 que eran .queratlna, granulos de pigmentn 0

B s celilar - rifleniatonh depl ae“a 0 slervador una evaluacion dEil ;Fa:t“te(las (157). Por otra parte _la necemdad .c'Iei examen detenido de las

T A A i lar!:]_ﬂi_?;ite, 0 cual puede ayudar al taminillas, es otra de las desventajas de la tincion de Giemsa, ya gque toma

05 T e AL e L eHal:[ as q%e puedan ser positivas V %emamadp tiempo el procesar cada una de fas muestras, siendo comun gastar

O o s e o Notoh e i . E-mf usca de las inclusiones e 30 minutos a una hora o més, en el examen de una _s‘imple laminilla, pues

U R infeccion clamidial (157) (NSL 4 las mismas no son observadas bajo aceite de inmersion (400X a 1000X),

“nfDCitos 1% macréfagns (YO d P Ay mezc'? de prImefonu!ﬂEBTB?? ."'('7*) Jones, B. R., Laboratory tests for chlamydial infection; their role in epidemiological

[ neda et al. 1975), mientras en otro tipo de : EEATABE

'ﬂfeC{:Ianes E]UE DUBdEn Confundirse BT tI’aCU’ma . D studlles of trachoma and its control. Br J Ophtal 1974 Apr; 58(4):438-54

como lo constituye 8

(:)* Sensibilidad expresada en porcentaje. VVéase (N5),
(**) Las pruebas serolbgicas identifican anticuerpos séricos.

1214 Ventajas de la tincién de Giemsa




178 179

muchas inclusiones pueden dejarse de observar (157). Las muestras cervicales Figura 81 Procedimientos de inmunoperoxidasa.

en particula son dificiles de interpretar porque las bacterias pueden obscurecer
las células y aparecer en formas intracelulares que pueden confundirse con
inclusiones (165, 157). Por lo que se ha expuesto, podré deducirse que es un
trabajo dificil de realizar para los investigadores, por lo que debe reservarsg

o ¥ Fa}
Unicamente a los mas expertos microscopistas (157). Al parecer el gran o i oo g’ & g g3
namero de desventajas de la tincion de Giemsa, son las que determinan su baja ge © g2 2 P R
sensibilidad, por lo cual no se recomienda su uso para las enfermedades del £3. P53 .8 < it B
tracto genital (116, 157, 177). El que no se demuestren inclusiones no ac Bag o a4 > "
excluye una infeccitn por clamidias (177). £ 2% Fas c‘il G
e |
1.2 Tincién de inmunoperoxidasa l *

Con la disponibilidad y el nimero cada vez més creciente de anticuerpos
contra antigenos celulares, la técnica de inmunoperoxidasa es en I
actualidad un poderoso instrumento para resolver un amplio espectro da
problemas diagnésticos de laboratorio, incluyendo los de naturaleza infecciosa,
autoinmune o neoplasica (105),(N8).

0

Algunas variaciones del método de inmunoperoxidasa han sido descritas,
cada una usando la actividad enzimética de peroxidasa de rabano picants,
como un substrato cromogénico en el papel de indicador visual. Sin embargo
el método  peroxidasa que utiliza rabano picante como antigeno, tisne
aplicaciones restringidas y estd basado en principios diferentes al resto de
procedimientos de inmunoperoxidasa. En la actualidad los métodos de
peroxidasa se dividen en procedimientos conjugados y no conjugados. Los
métodos disponibles en la actualidad se muestran en la figura 81.
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Fuente: Taylor, C.R. et al. Immunoperoxidase technigues (181).



180

1.2.1 Métodos conjugados

Los métodos de anticuerpos de peroxidasa conjugada, pueden efectuarse
mediante técnica directa e indirecta, Siendo estrictamente andlogos a los
métodos de inmunofluorescencia. En el método directo el anticuerpo
conjugado tiene especificidad directa contra el antigeno de estudio. En el
método indirecto un antisuero primario se aplica inicialmente el cual tiene
especificidad contra el antigeno, a continuacion se aplica el conjugado
peroxidasa-anticuerpo de una segunda especie, dirigido contra los componentes
de la inmunoglobulina del antisuero primario. Este método indirecto o de
sandwich tiene la ventaja de ser completamente més sensitivo que el métado
directo, mas versatil por sustitucién del antisuero primario contra una amplia
variedad de antigenos y puede ser sujeto a controles de especificidad
adicionales, reemplazando el antisuero primario por otros antisueros del mismo
origen pero de especificidad irrelevante.

1.2.2 Métodos no conjugados

Entre los métodos no conjugados de inmunoperoxidasa estan: el método
de anticuerpo de enzima hibrida, el puente de enzima y el método de
peroxidasa-antiperoxidasa (PAP). Estos métodos fueron disefiados
especialmente para superar algunas de las desventajas inherentes a los métodos
conjugados como lo constituyen: a) desnaturalizacion def anticuerpo, b)
inactivacion de la enzima, c) agregacion de anticuerpos marcados o
parcialmente marcados, d) enzima libre de residuo, e) y anticuerpo no
marcado libre de residuo. Es decir que en los métodos conjugados anticuerpos
libres o anticuerpos, se conjugan para inactivar enzimas uniéndose
competitivamente con conjugados activos, reduciendo asi la senmsibilidad,
mientras los anticuerpos desnaturalizados, enzimas libres, v agregados
contribuyen a proporcionar tinciones no especificas. Los tres métodos
mencionados evitan los problemas de conjugacion pero poseen ventajas v
limitaciones propias. Sobre las ventajas y desventajas de la tincion de
inmunoperoxidasa se hablard més adelante.

1.2.3 Principio de inmunoperoxidasa

_ El principio de la tincion de inmunoperoxidasa se basa en un exceso de
Inmunoglobulina de cerdo anticonejo, que se une a la inmunoglobuling, de
conejo de inmunoperoxidasa del complejo inmune (véase principio  de
inmunoperoxidasa (PAP) 2.5.1).

1.2.4 Inmunoperoxidasa Vrs. inmunofluorescencia
Las principales desventajas de la inmunofluorescencia son:

1. Se requiere de un microscopio especializado para el examen de las
preparaciones de inmunofluorescencia.

2. Las preparaciones tefiidas con inmunofluorescencia por medio de
anticuerps marcados de isocianato de fluoresceina (FITC) no son
permanentes, por lo que no se dispone para examinarios repetidas veces.

3. En donde se utiliza la inmunofluorescencia para estudios de tejidos, la
misma es efectuada generalmente mediante secciones de “cryostat”,
dando resultados pobres en morfologia. Ademés debido a la onda
luminosa y Optica utilizada para el examen de las preparaciones de
inmunofluorescencia, fas mismas no son compatibles con las tinciones
histologicas usuales, NO permitiendo la aplicacion de los criterioes
morfologicos tradicionales para su aplicacidn.

4. Los requerimientos de tejidos frescos y especialmente procesados, limita
la aplicacion del método de inmunofluorescencia para el diagndstico
patologico, pues se necesitan tejidos que han sido preparados en
formaldehido y bafiados en parafina, cuando la necesidad para estudios
inmunolagicos ha sido aparente.

5. Un cierto grado de inmunofluorescencia no especifica del tejido ocurre,
pudiendo interferir negativamente en la interpretacidon de las secciones
de tejido.

1.2.5 Ventajas de la inmunoperoxidasa

Todas las desventajas de fla inmunofluorescencia enumeradas
anteriormente, son abolidas por el método de inmunoperoxidasa. Muchos
antigenos pueden ser visualizados, por medio del microscopio de luz
corriente, siendo los detalles morfoldgicos excelentes, equivalentes a
Cualquier tincion clasica de hematoxilina-eosina. Por otra parte estudios
retrospectivos con material almacenado, como bloques de parafina son
Posibles obviande la necesidad de recolectar especimenes preparados
Bspecialmente. Ademas los métodos de inmunoperoxidasa son aplicables
Para examinar las muestras mediante microscopio electronico, creando un
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campo completo de inmunoquimica ultraestructural.

Con la disponibilidad y el nimero cada vez més creciente de
anticuerpos contra antigenos celulares, la técnica de inmunoperox idasa es en I
actualidad un poderoso instrumento para resolver un amplio espectro de
problemas diagndsticos de labaratorio, incluyendo los de naturaleza infecciosa,
autoinmune o neoplésica.

Por su versatilidad, sensibilidad Yy especificidad, las tinciones de
inmunoperoxidasa son invariablemente las mejores tinciones, cuando se
dispone de los anticuerpos apropiados (N9). Varios estudios han confirmado
que la inmunoperoxidasa posee mayor sensibilidad que la inmunoflucrescencia
(16, 181). Sin embargo algunos autores han comunicado que a pesar de que la
inmunoperoxidasa tiene una sensibilidad mayor que la inmunofluorescencia,
las diferencias no son significativas (203).

1.2.5.1 Peroxidasa-antiperoxidasa (PAP)

Este método de peroxidasa-antiperoxidasa (PAP), fue introducido por
Stemberg, como una alterantiva a . los métodos conjugados de
Inmunoperoxidasa, y los procedimientos de inmunofluorescencia (FITC), con
una ventaja adicional de aumentar la sensibilidad de este método de 100 a
1000 (*) veces més gue la inmunofluorescencia. Taylor et al. han comunicado
de su “exquisita sensibilidad”, mientras varios estudios han confirmado que la
Inmunoperoxidasa (PAP), posee mayor sensibilidad que la
inmunofluorescencia.

‘Pur otra parte en 1982 en el Congreso Internacional de Virologfa
Médica, fue comunicado que tinciones directas basadas en anticuerpos
monoFIonales podian ser utilizadas para la identificacion de clamidia en
especimenes citoldgicos, pues los anticuerpos manoclonales son especificos
para clamidia reconociendo los 15 serotipos de C. #rachomatis asi como a C.
psittacci (122). En el presente estudio este método fue el utilizado. (Véase
materiales y métodos, numerales: 2.5, 2.6.1, 2.6.2, 2.5.3, 2.5.4 y 2.5.5)

1.2.6 Desventajas de la inmunoperoxidasa

Desde que se inicié la inmunofluarescencia en el afio de 1941 hasta la
fecha., ha habido un extenso trabajo de cuantificacién y estandarizacion de los
reactivos de la inmunofluorescencia y sus procedimientos, y el equipo
) Sensibilidad estimada.

|
|
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necesario se encuentra disponible para cuantificar las reacciones bajo ciertas
circunstancias. Por el contrario estos aspectos de los métodos de estudio de la
inmunoperoxidasa se encuentran en sus inicios. Por otra parte deberd agregarse
que los cromogenos utilizados en la inmunoperoxidasa son potencialmente
cancerigenos, por lo que deben manejarse con cuidado.

1.2:7 Cromogenos

La diaminobencidina (DAB) es el cromotgeno mas utilizado para
peroxidasa. Los grénulos cafés del polimero son insolubles y estables, cuando
son fijados en las laminillas pueden durar varios afios. Por otra parte el
hidrocloruro 3 amino-8-etilcarbamazole (AEC) es una buena alternativa. Este
produce un color rojo brillante, siendo soluble en solventes organicos. Debido
a que ambos cromogenos son potencialmente carcindgenos, deben ser
utilizados con cuidado. Actualmente los dos se encuentran disponibles en el
mercado farmacéutico.

1.2.8 Tipos de especimenes

Los rangos de futuras aplicaciones de antigenos por medio de la tincion
de inmunoperoxidasa incluysn: la demostracion de diferentes antigenos,
hormonas y enzimas con el propdsito de realizar investigaciones vy diferentes
tipos de diagndstico. Entre los antigenos se encuentran: HB Ag (antigeno de
superficie de hepatitis B, virus de la rabia y virus del Herpes simplex b)
hormonas: incluida la adrenocorticotropica (ACTH), somatotropina (STH),
gonadotropina coridnica humana (HCH) y la gastrina; c) enzimas: lisozimas o
muramidasa, la dopamina, hidroxilasa, aifa fetoproteina, C3, fibrindgeno e
inmunoglobulinas glomerulares, asi como las inmunoglobulinas en células de
mieloma v linfoma, incluyendo la enfermedad de Hodgkin en hombres y el
linforma murino. Todo lo anterior ha aumentado potencialmente la aplicacion
de métodos inmunohistoldgicos.

Ademés la inmunoperoxidasa se ha aplicado a una variedad de
especimenes histoldgicos y citologicos. En citopatologia, secreciones celulares,
suspensiones celulares, impresiones vy preparaciones centrifugadas dando
excelente resultados. :

1.2.9 Controles

Los contrales de anticuerpos son esenciales. Los anticuerpos utilizados
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de control, son empleados para demostrar la especificidad del anticuerpo
primario y asi validar los resultados que se obtengan.

1.2.1.0 Reactivos

Los elementos mas esenciales vy cruciales en el éxito de |la
inmunoperoxidasa son los anticuerpos monoespecificos, o bien los conjugados
de peroxidasa que deben ser confiables y de buena calidad.

La estabilidad y vida media de la mayoria de los reactivos usados en los
procedimientos de inmunoperoxidasa se indican por el distribuidor, pero
generalmente se conservan a 4 grados centigrados. Los reactivos congelados
tienen una vida media indefinida, sin embargo su congelacidn puede disminuir
la actividad de los reactivos bioldgicos por lo que se deben almacenar en
pequefias cantidades, para ser utilizados en su totalidad de una sola vez.

1.3 Comparacion de técnicas inmunoquimicas Vrs. Giemsa

La técnica de tincion de anticuerpos fluorescentes ha sido demostrado
que posee mayor semsibilidad que la tincion de Giemsa para la deteccion de
inclusiones de clamidia a nivel ocular y genital (52, 108, 154, 165, 157, 203)
(N10). Se ha informado que la tincibn de muestras con anticuerpos

fluorescentes (AF) es mas sensible que la tincion de Giemsa v el cultivo de

huevo, mostrando ser el instrumento citolégica —dentro de los mas
conocidos— de mayor sensibilidad para el estudio de infecciones clamidicas
oculogenitales (157). Se ha demostrado que la tincion de muestras con
anticuerpos fluorescentes (AF) es “levemente mas sensible que Giemsa, para
diagnosticar conjuntivitis de inclusion o infecciones cervicales, pero mucho
mas sensible para diagnosticar infecciones clamidicas en uretra masculina, con
la ventaja de detectar infecciones con escasas cantidades del agente” (157). Se
ha comunicado que la tincion de anticuerpos fluorescentes (AF) es de doble
valor al compararla con Giemsa (64), e incluso que su superioridad es de 2 a
1, en muestras procedentes de raspados de conjuntiva {108).

Sin embargo més recientemente Stemberg, introdujo el procedimiento de
peroxidasa-antiperoxidasa (PAP) (*), como una alternativa a los métodos
conjugados de peroxidasa e inmunofluorescencia, con la ventaja de aumentar

(*)  El procedimiento peroxidasa-antiperoxidasa pertenece a los métodos no conjudados
de inmunoperoxidasa (véase: 1.2, 1.2.1, 1.2.2).
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su sensibilidad de 100 a 1000 veces mas (*) que la inmunofluorescencia
(181). En este campo Woodland et al. al comparar la tincion de Giemsa con
respecto a la inmunofluorescencia e inmunoperoxidasa (PAP), con muestras de
raspados de conjuntiva, obtuvieron que el nimero de muestras positivas para
Giemsa fue del 565.4% (31 de 56); inmunofluorescencia (IF) 73.2% (41 de 56);
e inmunoperoxidasa 75% (42 de 56) (203). Al analizar los resultados
anteriores obtuvieron que la sensibilidad de la tincion de Giemsa es menor en
forma significativa que la tincion de inmunofluorescencia e inmunoperoxidasa
(PAP). Por otra parte el ndmero de inclusiones observadas entre
inmunofluorescencia e inmunoperoxidasa no san significativamente diferentes,

sin embargo el ndmero de inclusiones vistas por medio de Giemsa son

significativamente menores que las observadas por medio de los métodos
inmunoguimicos (203)

2.  Material y métodos
2.1 Fuente del espécimen

Para evaluar la confiabilidad diagndstica de la tincién de Giemsa, en la

deteccidn de inclusiones intracitoplésmicas de C. trachomatis & nivel uretral, se

efectud un estudio analitico, prospectivo y doble ciego (N1), para lo cual se
evalué muestras de material endouretral de 162 pacientes masculinos. De los
mismos 76 presentaban sintomas y/o signos clinicos de uretritis, y fueron
atendidos en la Clinica Municipal No. 3 para el control de las ETS, mientras
76 fueron estudiantes universitarios que se utilizaron como controles normales,
v que asistieron a realizarse su examen clinico & la Unidad de Salud, USAC,
toméndose a cada paciente dos muestras. Una para la evaluacién de la tincion
de Giemsa y otra para el método de referencia utilizado en este estudio como
lo constituye la tincion de inmunoperoxidasa (PAP).

2.2 Preparacion de portaobjetos
Para la coleccidn de especimenes procedentes de los pacientes, en primer
lugar fue necesaria la preparacion de laminillas, que se utilizaron para

depositar las muestras que posteriormente fueron procesadas.

El procedimiento descrito & continuacion puede calificarse _de
“modesto”, pero que satisface a cabalidad todos los requerimientos necesarios

(* Sensibilidad estimada.
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gue coadyuvan a realizar un buen diagnostico citolégico-cientifico de ¢
trachomatis, teniendo la ventaja que el mismo puede realizarse con materiales
existentes en nuestro medio, y a relativo bajo costo. Este procedimiento se
calificdo de “modesto”, tomando en cuenta que en la actualidad, varias
compaiifas venden el instrumental apropiado con su respectivo estuche, para la
toma de la muestra de cada paciente. Sin embargo para nuestro medio, estos
“estuches” no sdlo resultan onerosos sina de dificil.adquisicion.

La preparacion de portachjetos se realizd de la siguiente manera: (N11)

a) Todas las laminillas deben lavarse con agua y jabdn. Una vez la
superficie de las mismas se encontrd. limpia v seca, se colocaron en una
caja almacenadora de portaobjetos, para evitar que se ensuciaran.

b) A cada portaobjeto se le realizd una circunferencia de 5a 10 mm de
didmetro, érea que se utiliza para colocar la muestra obtenida. Debe

tenerse el cuidado de no colocar la muestra fuera del 4rea de este

perfmetro, lo cual asegurard una buena utilizacion de los reactivos,

durante el procedimiento de la tincién de inmunoperoxidasa (PAP), a la-

vez que sirve al microscopista para orientarse sobre el &rea a examinar.

c)  Se coloca en uno de los extremos de los portaobjetos, la nomenclatura
que servird (N12) para identificar a cada paciente, utilizando para el
efecto ‘un lapicero de mina de diamante o su equivalente. No es
conveniente utilizar un lapicero o marcador corriente, pues al fijar la
muestra con metanol la tinta se disuelve, creando problemas para la
identificacion de la muestra que corresponde a cada pacignte.

2.3 Coleccidn del espécimen

La coleccion de muestras es un paso critico v de gran importancia en
cualguier procedimiento diagndstico basado en el examen microscopico de
especimenes tomados directamente de pacientes. Para la evaluacion de C
trachomatis por el test de espécimen directo mediante fa tincion de Giemsa o
inmunoperoxidasa (PAP), es de suma importancia que la muestra contenga
células intactas (178), y que sean esparcidas correctamente, evitando el
amontonamiento (47, 167), para la realizacion de un diagnéstico correcto de
labaratario.

Las células epiteliales que recubren las paredes endouretrales san
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tipicamente sensibles a la infeccion de C. trachomatis (178), las cuales deben
obtenerse mediante raspado endouretral (47, 50, 122, 1565, 156, 178). El
exudado v secreciones de uretra, asi como las muestras simples de orina son
generalmente inadecuadas (47, 122, 178).

Para una coleccion adecuada de la muestra, se llevan a cabo los pasos
que a continuacion se detallan:

a)  El hisopo estéril es humedecido con solucion salina estéril, para preservar
la morfologia celular,(*) asi como para cumplir lo recomendado de que
las laminillas donde se colocan las muestras para examenes citologicos
con inmunoperoxidasa (PAP) deberén estar himedas (122) (N13).

b)  Posteriormente se procede a insertar el hisopo estéril con algodon de 2 a
4cms. (N14) dentro de la regidn endouretral. Este procedimiento puede
ser facilitado, rotando suavemente el hisopo durante la insercion (97).

¢) Una vez insertado se rota el hisopo con sumo cuidado, haciéndose
presion sobre las paredes de la uretra, con el objeto gue el algodon entre
en contacto con fas mismas, v de esta forma obtener una buena muestra
de células epiteliales.

d)  Se procede a retirar el hisopo de la uretra con sumo cuidado, para
posteriormente colocar el espécimen en los portaobjetos previamente
preparados, cuidando de no colocar la muestra fuera del perimetro de la
circunferencia trazada (véase preparacion de portabojetos: 2.2). o

e)  Se procede a rotar el hisopo sobre la circunferencia del portaobjeto
previamente delimitada. Para lograr la maxima transferencia del hisopo al
portabojeto, aseglirese que toda la superficie del hisopo entra en
contacto con el mismo. Ademés para facilitar el depdsito del espécimen
en-el portabojeto, realice la transferencia de la muestra en dos tiempos,
procurando que cada uno ocupe 180 grados de la circunferencia del
hisopo.

f)  Una vez la muestra se halle depositada en el portabojeto, se coloca al
aire libre para que se seque. Las laminillas que contienen mayor cantidad

(*) A rrovo, G. Quimico-Bidlogo-Cltdiogo. Catedratico de la Facultad de Clencias Quimi-
cas V Farmacia. Universidad de San Carlos de Guatemala. Comunicacién personal a
de Ledbn C. Guatemala, Abril 28, 1984.
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de moco, principalmente las muestras procedentes del cérvix, requieren
un periodo mayor para secarse.

g)  Posteriormente a ésto, las muestras son colocadas en cajas almacenadoras
de portaobjetos, y transportadas al laboratorio en una hielera que
conserva una temperatura de aproximadamente 4 grados centfgrados.

h) Los portaobjetos con las muestras destinadas a las tinciones de
inmunoperoxidasa (PAP), son fijadas en metanol absoluto frio, a una
temperatura de —20 grados centigrados (150), por 10 minutos (N 15).

i) Los portaobjetos con sus respectivas muestras, se dejan secar al aire libre
durante 15 minutos, para asegurar la evaporacién completa de metanol..

i} Finalmente al contar con los reactivos de inmunoperoxidasa (PAP), se
procesaron inmediatamente, o en su defecto las muestras se conservaron
en refrigeracion en cémara seca (N16) a —20 grados centigrados (47,
160, 178, 203), para posteriormente ser coloreadas.

24 Tincibn de Giemsa

- A pesar de que la tincidn de Giemsa puede ser preparada para su uso
unicamente con diluciones de agua destilada, el agua bufferada es mucho mas
confiable (157), por lo cual fue la utilizada en la presente investigacion,
preparéndose de la manera siguiente:

241 Agua bufferada

1. Una solucion 15/M Na,HPQ,, utilizando 9.5 gramos de sal anhidrida en
un litro de agua destilada.

2 Una solucién 16/M NaH,P0,, disolviendo 9.2 gramos de esta sal en un
litro de agua destilada.

A continuacion se mezclan 72 ml. de solucion 1, con 28 ml. de solucién
2y 900 ml. de agua destilada (127, 157). Para bufferar el agua el pH debe ser
de 7.2, pero “nunca estar comprendido entre 6.8 v 7.2 pues este pH no es
?lcsipfrahle" (157). Sin embargo se prefiere un pH con mayor tendencia a lo

bésico” que a lo &cido (157) (N17).
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2.4.2 Preparacion de la solucion de ‘'stock’

Para la preparacion de la solucion de “stock” de Giemsa, los colorantes
utilizados fueron de los laboratorios de Merck, utilizandose para el efecto los
siguientes:

1.  Colorante de Giemsa ......... Ry 0.5 grs.
2. Metanol absoluto libre de acetona .. ... .. 33.0 ml. (127, 157) (N18).

La solucién de “‘stock” se mezcla bien v se almacena a temperatura
ambiente, para ser utilizada (157).

2.4.3 Solucién de trabajo

La solucion de trabajo de Giemsa debe ser fresca y preparada del mismo
dfa (127, 157). Para su preparacion se requiere:

Solucion de stock .. ........ BB 5 .. 1parte
Agua bufferada . ......... ... ... ... .. ... 40 a 50 partes o en su de-

fecto 40 a 50 partes de agua destilada.

Como quedd anotado anteriormente, para preparar la solucién de trabajo
de Giemsa, en vez de agua bufferada puede ser utilizada como alternativa
lnicamente agua destilada, sin embargo la confiabilidad de esta (ltima es
menor (157).

El tiempo que las moestras deben permanecer en la tincion de Giemsa
para una buena colaracién, es el minimo inverso de la dilucion empleada, asf
por ejemplo si la solucion de trabajo es 1:10, es decir una parte de solucidn
de stock y 10 partes de agua bufferada o en su defecto agua destilada, el
tiempo de tincion serd de 10 a 15 minutos(*); dilucién 1:40 6 1:50 tiempo de
tincién 1 hara (157),(*).

24.4 Procedimiento

La técnica empleada para colorear las muestras con la tincién de Giemsa
se detalla a continuacidn:

(*)  Arroyo, G. et al. Documento del cursillo pre Il Congreso Nacional y V1 Centroame-
ricano de Microbiologia, 1984. s.d.e.
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1. La muestra se seca al aire y se fija con metanol absoluto durante 10
minutos a temperatura ambiente (157, 203). Algunos autores indican
que es suficiente un tiempo no menor de 5 minutos (127).

2. Se procede a secar de nuevo la muestra al aire, durante 15 minutos para
asegurar la evaporacion completa del metanol.

3. Se cubre el portaobjeto que contiene la muestra, con la solucién de
trabajo de Giemsa, dilucidn 1:50 por una hora; dilucién 1:10 de 10 a
13 minutos. (N19).

4. Las laminillas se desaguan rapidamente en alcohol etilico al 95 par
ciento para remover el exceso de colorante e intensificar la
diferenciacién. Posteriormente se dejan las laminillas al aire (127, 157).
Sin embargo en nuestro medio se ha comunicado que las laminillas
pueden ser lavadas (inicamente con agua, obteniendo buenos resultados,
y en aquellos casos donde se requiera eliminar el exceso de colorante se
use posteriormente alcohol etilico al 95 por ciento (*). :

5. Se observan las laminillas al microscopio.
245 Examen microscopico de la tincion de Giemsa

Después que las laminillas se secan al aire, se realiza un intenso

escrutinio de las mismas, por medio del microscopio de luz en un lente de-

400X, y las células sospechosas, son examinadas bajo aceite de inmersién.
Como_ regla general en la interpretacion. de cada laminilla se emplearon de 15 2
30 minutos, antes de que el frote fuera reportado como negativo para C.
trachomatis (N20).

En varias oportunidades los “frotes negativos” fueron examinados
completamente con aceite de inmersion en forma sistemética para que ningdn
campo quedara excluido, a fa observacion microscopica. Este procedimiento
toma de 30 minutos a 1 hora; sin embargo a pesar de haberse empleado esta
gran cantidad de tiempo, muy ocasionalmente fueron visualizadas suficientes
Inclusiones - en los frotes, para interpretarse  como  positivos para C.
trachomatis.

(*)  Arroyo, G. et al. Documento del cursillo
i pre Il Congreso Nacional y VI Ce
ricano de Microblologia, 1984. s.d.e. Y R
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2.5 Tincion de inmunoperoxidasa (PAP).

En este estudio se utilizd el método de inmunoperoxidasa (PAP),
modificado por Stemberg (181) (N21). Para el efecto los reactivos utilizados
fueran de los laboratorios de Ortho Diagnostic Systems Inc. de Raritam, New

Jersey, US.A.

" 256.1 Principio de la tincién de inmunoperoxidasa (PAP (122)
IN22)

La tincion de inmunoperoxidasa (PAP) para la identificacion de
clamidias, emplea un anticuerpo monoclonal primario especifico para todos los
serotipos conocidos de C. trachomatis y C. psittacci; asf como otros reactivos
de unién y marcaje necesarios para realizar un procedimiento sensitivo de
peroxidasa-antiperoxidasa (PAP). El método de inmunoperoxidasa (PAP),
comprende cuatro pasos esenciales, como puede apreciarse en la figura 8-2, y
que se detallan a continuacion:

PASO UNO:
El anticuerpo monoclonal primario: reacciona contra antigenos de

clamidia. Si existen clamidias presentes el anticuerpo monoclonal se unird a las
células infectadas.

PASO DOS:
Reactivo de union: estd compuesto por inmunoglobulinas de

cabro-anti-ratén, que se une al anticuerpo primario, formando asi un puente
para el anticuerpo de marcaje.

PASO TRES: .
Reactivo de marcaje: es un compuesto inmunoenzimatico

peroxidasa-antiperoxidasa, para marcar la localizacion del antigeno.

PASO CUATRO:
Reactivo de substrato: E$ una substancia cromogénica gracias a la cual,

todo el complejo antigeno-anticuerpo se hace visible al reaccionar con la
peroxidasa, dando como resultado una coloracion roja o café rojiza en los
sitios antigénicos, es decir en las células infectadas por clamidias.
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Figura 8-2 Pasos esenciales en el principio de tincion de inmunoperoxidasa

(PAP).

PASO 4

REACTIVO  DE SUSTRATO

{amino- etil-carbazol, AEC)

Paso 3
REACTIVO DE  MARCAJE

(peroxidasa [F‘x]— PASO 2

antiperoxidasa de  raton)

(inmunoglobulina de

carnero  anti-raton)

PN

A\

PASO | Figuro 8-2

ANTICUERPO PRIMARIO

(anti- Chlamydia  monocional

de ratdn)

ANTIGENO  DE

?

CHLAMYDIA

’ Fuente: Ortho Diagnostic Systems (122).

_ .
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25.2 Reactivos utilizados para la tincion de inmunoperoxidasa
(PAP)

Un kit de reactivos para la tincion de inmunoperoxidasa (PAP), basado
en anticuerpos monoclonales, para el examen de clamidia contiene los
siguientes viales: (122)

Vial 1: Anticuerpo primario {6 ml): :
Anticuerpo monoclonal de raton contra clamidia en 0.01M de buffer
fosfatado salino (PBS), conteniendo 0.1 de azida de sodio y 1% de
proteina portadora.
Vial 2: Reactivo de union (5 ml):
Inmunoglobulina anti-ratén de cabro en 0.01M de PBS conteniendo
0.1% de azida de sodio v 1% de protefna portadora.
Vial 3: Reactivo de marcaje (5 ml):
Peroxidasa-antiperoxidasa de raton en 0.01M de PBS y 1% de
protefna portadora.
Vial 4a: Substrato cromogeno (2 ml):
3-amino-9-etilcarbamazol (AEC) en N—N dimetil-formamida.
Vial 4 : Reactivo de substrato (2 ml):
Peroxido de hidrageno en agua al 1%.
Vial 4c: Buffer de substrato (2 ml X b):
~ Buffer da acetato.
Vial 5: Hematoxilina de Mayer (5 ml).
Vial 8: Medio de montaje acuoso (3 ml):
Ingredientes activos: glyceral y buffers, pH 9:

Todos estos reactivos son probeidos en diluciones listas para ser
trabajadas. Ninguna titulacion es necesaria. Los reactivos son estables hasta la
fecha de expiracidn anotada, debiéndose de almacenar en refrigeracion a una
temperatura de 2 a 6 grados centigrados, hasta su uso.

2.5.3 Forma de utilizar los reactivos (122)

Los reactivos para la tincion de inmunoperoxidasa (PAP) se utilizan
como se detalla a continuacion:

1. Se agrega inicialments dos gotas de anticuerpo primario a cada laminilla,
y se incuban en una cémara himeda por 20 minutos (N23) a
temperatura ambiente, teniendo la seguridad que la superficie de la
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muestra esté completamente cubierta por el reactivo (N24), y que los
mismos no se sequen, pues si ésto sucede tinciones inespercificas pueden
ocurrir.

En seguida cada laminilla es lavada con sumo cuidado en un “beaker”
con 200 ml. de buffer salino fosfatado (PBS). Posteriormente se sacude
cada portaobjeto con cuidado, y se secan los bordes de la laminilla —con
toalla de papel absorbente— alrededor de la circunferencia de 5 a 10 mm
donde ha sido colocado el espécimen, cuidando de no limpiarlo.

Se colocan d’os gotas del reactivo de union a la muestra contenida en
ca'da portaobjeto, vy se incuban de nuevo por 20 minutos en una cémara
hiimeda a temperatura ambiente. :

Las laminillas son lavadas y secadas como se describio en el numeral 2.

Se agregan dos gotas del reactivo de marcaje a cada una, incubando de
nuevo las laminillas por 20 minutos en cémara himeda a temperatura
ambiente.

Durante el periodo de incubacion anterior, se prepara una solucidn de
substrato fresco. Para esto se remueve la tapadera de un vial que
contiene buffer de acetato (vial 4c), agregandosele una gota de substrato
c_rombgsnu dq amino-etil-carbamazole (AEC) (vial 4a), v una gota del
vial que contiene un reactivo de peréxido de hidrogeno (H,0,) (Viel
4b), en seguida se procede a tapar este preparado v se agita fertemente
para ng_rar una adecuada mixtificacion de los substratos, y se procede a
su utn_h\zaciﬁn inmediata. Después del uso se procede a descartar
cualquier porcién de substrato fresco no utilizada, pues éste no debe
usarse posteriormente, debido a su inefectividad (N25).

Las laminillas son lavadas y secadas como se describid en el numeral 2.

Se agregan dn_s gotas de la solucion de substrato a la muestra de la
laminilla, y se incuba por 40 minutos a temperatura ambiente.

Las laminillas son lavadas y secadas como se describid en el numeral 2.

fSe agregan dos gotas de hematoxilina de Meyer, que es fa tincidn
indicadora y se incuban por tres minutos a temperatura ambiente.
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11. Las laminillas son lavadas y secadas como se describié en el numeral 2.
Luego se sumerge la laminilla en agua de amonio por 10 a 30 segundos,
para la tincion de azul de hematoxilina. Luego se lava como se indicd en
el numeral 2, pero sin secar la laminilla.

12.  Se lavan de nuevo como se indico en el numeral 2, sustituyendo el agua
desionizada por buffer salino fosfatado (PBS)-

13. Se agrega una gota de medio de montaje a cada laminilla y se coloca un
cubreobjetos.

14. Cada portaobjetos, se eval(ia en un microscopio de luz convencional, con
un aumento de 40 a 400X.

25.4 Laminillas o portaobjetos control

Para confirmar el buen estado de los reactivos que se utilizan en la
tincion de inmunoperoxidasa (PAP), los mismos deben ser testados cada vez que
se usan, lo cual se realiza mediante laminillas para control de esta tincion, que
contienen cultivo de células de McCoy,*conociendo con anticipacién qué célu-
las estdn infectadas por clamidias y cuales no (122).

El lado positivo contiene células de McCoy previamente fijadas e
infectadas con C. trachomatis, mientras el lado negativo contiene células de
McCoy no infectadas por C. trachomatis Ni otra especie. Ambos cultivos de
células vienen colocados en una laminilla, teniendo en cada uno de sus
extremos una circunferencia de aproximadamente 810 mm, donde se
encuentran depositadas las células de McCoy, indicandose con una rotulacién
en su parte inferior, cual es el lado positivo infectado por C. trachomatis y
cual el lado negativo es decir el no infectado por ninguna especie de clamidia.

2.5.5 Examen microscopico de inmunoperoxidasa (PAP)

Inicialmente se examina la laminilla control descrita anteriormente, con
el propésito de asegurarse de que los reactivos que se utilizaron estan en buen
gstado, y de que los mismos fueron utilizados en forma satisfactoria. En
primera instancia se procede a examinar el lado positivo, que contiene células
de McCoy previamente fijadas e infectadas con C. trachomatis, |as que son
observadas con suma facilidad; a continuacién se procede a examinar el lado
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negativo que contiene células de McCoy no infectadas por C. trachomatis ni
por ninguna otra especie.

Las clamidias deben ser visualizadas como inclusiones intracitoplasmicas
de color rojo, en contraste a la tincion de fondo que es de color azul. Ninguna
inclusion debe ser encontrada en las células de McCoy en el lado control
negativo (122).

A continuacion se escudrifian las muestras que se han tefiido en forma
directa por medio de inmunoperoxidasa (PAP), en un lente 40-100X vy se
confirma la morfologfa de las clamidias en un lente 200-450X. En el control
positivo la presencia de clamidias es indicada por una red de color rojo dentro
del citoplasma, formada por los cuerpos de inclusion. Debe sefialarse que los
cuerpos de inclusion varfan de tamafio, con el perfodo de incubacion que
tenga la clamidia, asi como la clase de serotipo a que pertenezca (122). En
base a nuestra experiencia podemas afirmar que se observa con suma facilidad
empleando como regla general de 1 a 2 minutos por cada laminilla.

25.6 Precauciones en la interpretacion microscopica de inmunoperoxidasa
(PAP) (122)

Las precauciones que deben tenerse para la interpretacion adecuada de
inmunoperox idasa (PAP) son:

a)  Cualquier precipitado o tincion roja, asociado con el debridamiento de la
muestra (células epiteliales o glébulos blancos) no deberéd ser interpretado
como clamidia positivo.

b)  El precipitado rojo es mas aparente en los contornos de la tincidn, y s8
forma después que la muestra se deja secar, en cualquiera de los pasos que se
siguen en el proceso de tincion, por lo que es de suma importancia que esto
no ocurra.

) Tinciones no especificas por atrapamiento de anticuerpos, pueden
ocurrir, cuando las preparaciones celulares efectuadas por medio de frotes no
son uniformes.

3.  Criterios diagnésticos

: Para la mejor evaluacion de fa tincion de Giemsa se establecen los
Siguientes criterios diagnosticos:

1. Todo frote en el cual se realice una tincion de Giemsa o0

B
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inmunoperoxidasa (PAP), tendra que ser satisfactorio, para lo cual debe
presentar 100 6 més células epiteliales a la observacion microscopica

(108) (N26).

2. La tincion de Giemsa se reportard como positiva, “si y sblo si'’ las
inclusiones mtramtoplasrmcas compatlbles con C. trachomatis, son del
cinco por ciento 0 mas a la observacion microscopica.

3. La tincidn de inmunoperoxidasa (PAP) se reportara como positiva, f’s(y
solo si's a la observacion microscOpica se observan 5 0 mas inclusiones
intracitoplasmicas tipicas de C. trachomatis.

3.1 Forma de reportar los resultados

Los resultados para ambas tinciones serdn reportados en una de las
siguientes formas: (47)

a.  Organismos compatibles con C. trachomatis fueron observados.
b.  Organismos no compatibles con C. trachomatis fueron observados.

c.  El frote fue insatisfactorio para observar C. trachomatis.

4. Presentacion de resultados

4.1 Aspectos generales

Para evaluar la confiabilidad diagnostica de la tincion de Giemsa en fa
deteccién de inclusiones intracitopldsmicas de C. trachomatis, a nivel uretral,
se evalué musstras de material endouretral de 152 pacientes masculinos. Del
total de pacientes estudiados 76 presentaban uretritis y 76 eran pacientes
asintomaticos.

4.2 Resultados

Del total de muestras estudiadas el 92.1% (140 de 152) fueron
satisfactorias para la evaluacion de las tinciones de Giemsa e
inmunoperoxidasa (PAP), mientras el 7.9% (12 de 162) fueron insatisfactorias,
por lo cual fueron excluidas para el andlisis de resultados.

De las 140 muestras que llenaban los requisitos para ingresar ﬂ| ESTUE“?F;Q

ambas tinciones P
) del 54.8% (82

$e encontrd una correlacion diagndstica entre
positva-Giemsa positiva, y PAP negativa-Giemsa negativa
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muestras), y una falta de correlacion del 41.4% (PAP positiva-Giemsa negativa,
PAP negativa-Giemsa positiva), lo que corresponde a 58 muestras de los
pacientes estudiados, como puede observarse en el cuadro 8-2.

Cuadro 82  Correlacion diagnostica entre las tinciones de Giemsa g
inmunoperoxidasa (PAP), en la deteccion de inclusiones intracitoplasmicas de
C. trachomatis en pacientes masculinos con uretritis y pacientes asintomaticos.

Clinica Municipal No. 3, para el control de ETS y Unidad de Salud USAC,

ciudad de Guatemala, mayo-agosto 1984.

Tincién de Tincion de inmunoperoxidasa (PAP) Total
Positivo Negativo

Positivo 45 (a) 21 (b) 66

Negativo 37 (c) 37 (d) 74

Total 82 58 140

(**) En esta poblacion la sensibilidad y especificidad de la tincion de Glemsa es de 55
por ciento y 64 por ciento respectivamente.

Fuente: Fichas de hallazgos microbiologicos de la presente investigacion.

4.2.1 Interpretacion descriptiva

: En el cuadro 82 (a) representa el ndmero de pacientes que estaban
infectados por C. trachomatis y que fuefon diagnosticados correctamente por
medio de la tincion de Giemsa, estos 45 pacientes constituyen el 32.1%. Las
personas designadas con la letra (b) y que son un total de 21, corresponden al
nimero de pacientes que fueron diagnosticados como FALSOS POSITIVOS,
por la tincion de Giemsa. Es decir que la tincién de Giemsa “detectd”
inclusiones de C. trachomatis cuando en realidad los pacientes no presentaban
este microorganismo. EI nimero de FALSOS POSITIVOS “diagnosticados”
por Giemsa, fue el 15% de los pacientes estudiados. La letra (c) que designa a
un total de 37 personas, representa el nimero de pacientes que fueron
dlagnosticados como FALSOS NEGATIVOS para C. trachomatis. Es decir
pacientes que en realidad presentaban este agente infectivo pero que la tincion
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de Giemsa no detectd y reportd como NEGATIVAS. El niimero de FALSOS

NEGATIVOS para la tincion de Giemsa fue de 26.4%. Finalmente las 37

personas designadas con |a letra (d), constituyen el nimero de pacientes libres

de C. trachomatis, que fueron correctamente diagnosticadas por la tincion de

Giemsa, v que designan el 26.4% de la poblacion estudiada.

42.2 Analisis estadistico

Desde el punto de vista descriptivo como quedd expuesto, existe

. discrepancia entre el nimero de casos diagnosticados como positivos v

negativos por la tincion de Giemsa e inmunoperoxidada. Sin embargo se hace

' necesario someter los datos que se muestran en el cuadro 82 a anélisis
" numérico, para determinar si existen diferencias estad isticamente significativas.

Para este andlisis se aplica la prueba de McNemar (166), obteniéndose que

~ McNemar=4.41 > 3.84 con 1gl, y =< de 0.05.

4.2.3 I nterpretacion

El ndmero de frotes FALSOS POSITIVOS Y FALSOS NEGATIVOS,
diagnosticados por Giemsa, son estadisticamente significativos, con respecto a
los diagnosticados como POSITIVOS vy NEGATIVOS por la tincion de
inmunoperoxidasa (PAP). Hallazgos similares han sido reportados (203).

4.3 Criterio de validez de la tincion de Giemsa

Debido a que el nimero de muestras diagnosticadas por
inmunoperoxidasa (PAP) en forma correcta, es significativamente mayor que
el nimero de frotes diagnosticados por Giemsa, se obtendra el criterio de
validez de esta Gltima tincidn, pues el mismo es uno de los criterios de
seleccion de los procedimientos que deben aplicarse, para la evaluacion de los
resultados de examenes médicos colectivos de acuerdo a la OMS (N27).

E| criterio de validez de un procedimiento diagndstico se define como:
“La capacidad de la prueba para distinguir los sujetos que padecen una
enfermedad de los que no la padecen” (56). Las caracteristicas de la prueba se
miden mediante dos variables principales como lo constituyen la sensibilidad y
aspecificidad (46, 56) que pueden expresarse cuantitativamente y gue son
medidas de agudeza de las pruebas diagndsticas (46).
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4.3.1 Sensibilidad

La sensibilidad de un procedimiento se define como la capacidad de una
prueba de diagnosticar como enfermos, a la proporcion de individuos que
realmente lo estén (46, 56). Se dice que la semsibilidad de una prueba gs
mayor “en tanto permita diagnosticar el mayor nimero de personas enfermas,
es decir asegurando el menor nimero de falsos negativos” (56).

Al obtener la sensibilidad de la tincion de Giemsa del presente estudio,
se obtiene que la misma es del 55%, con lo cual se indica que de cada 100
pacientes reportados como positivos para C. trachomatis en UNG, 55 son
verdaderos positivos, es decir pacientes que verdaderamente estédn enfermos o
infectados por clamidia, v que 45 (45%) son FALSOS POSITIVOS es decir
personas que han sido catalogadas como enfermas o que presentan infeccidn
por clamidia, estando sanas. La sensibilidad del 55% de la tincidn de Giemsa,
encontrada en el presente estudio, supera a la reportada por la OMS y otros
.. autores, quienes al comparar la tincion de Giemsa, tomando como método de
referencia el aislamiento de C. trachomatis en cultivo tisular, encontraron que
la sensibilidad de la misma es del 15% a nivel de uretra en pacientes varones
(164), vy del 41 al 50% a nivel cervical (115, 154, 157). Sin embargo estos
hallazgos son muy similares a los reportados por Sampolinsky et al. quienes
encontraron que la sensibilidad de la tincion de Giemsa en el diagndstico de C.
trachomatis en UNG de pacientes masculinos es del 51%, v del 34% para la
identificacion de este microorganismo en muestras procedentes del cérvix
(157). En nuestro medio anteriormente a esta investigacion no se cuenta con
ningdn estudio al respecto, (N28) por lo que no pueden realizarse
comparaciones.

Las variaciones mostradas entre la sensibilidad reportada por distintos
investigadores, presumiblemente se debe a diferente experiencia entre los
microscopistas para realizar un diagndstico de tal naturaleza, pues la
interpretacion de laminillas coloreadas con Giemsa debe reservarse (nica Y
exclusivamente a los mas expertos microscopistas (157). Sin embargo estas
diferencias pudieran deberse a discrepancias de ordengeogréfico y econdmico
social {véase capftulo |1, 2.1.2.1, y 2.1.2.4), pues se ha demostrado que si bien
es cierto que existe una respuesta celular con inclusiones clam(dicas tipicas, l0
anterior es aplicable (inicamente para la evaluacion de la tincion de Giemsa, en
areas donde el tracoma es endémico, pues donde esta enfermedad es muy leve
0 se encuentra desapareciendo como en el caso de los indios estadounidenses,
las inclusiones clamidicas son encontradas reramente en tinciones de Giemsa
{167). Si se considera que nos encontramos en un 4rea donde el tracoma v la
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conjuntivitis de inclusion es endémipa (N7), lo anteril‘)r_e.s uno de los factores
que puede servir de base para explicar la mayor senmbzladafd de Giemsa, en el
presente estudio, si se le compara con los reportes realizados en Estados
~ Unidos, donde se ha indicado que a nivel uretral en sujetos varones la
sensibilidad de este método es del 15 por ciento (115, 154).

43.2 Especificidad

La especificidad e define como la capacidad de una prueba de

diagnosticar como sanos, @ 3 proporcion de individuos que vgrdaderamente lo
astan (46, GB). La especificidad serd mayor en tanto no incluya FALSOS

POSITIVOS, es decir que tenga la capacidad de excluir a las personas que no
estan enfermas (56).

La especificidad de |2 tincion de Giemsa. de acuerdo a los hallaz_gos del
presente estudio es del 64%, con lo que se indica que de cada 100 pacientes a
quienes se les reportd como negativos para C. trgchomqtis a nivel uretral, 64
(B49%) fueron verdaderamente negativos, es decir pacientes verdﬁderamentﬁ
sanos, mientras 36 (36%) pacientes fueron catalogados como enfermos
estando en perfecto estado de salud, es decir que el 36% fue de FALSOS

POSITIVOS.

4.4 Procedimientos insatisfactorios de Giemsa e inmunoperoxidasa
{PAP)

4.4.1 Presentacion de resultados

Del total de muestras estudiadas (152 muestras), 12 de las_mismas
(7.99) fueron insatisfactorias. De éstas cinco (41.7%) fueron mwpsf.r:l'cturlas
para la tincion de Giemsa, y cinco (41.7%) para la tincion de
inmunoperoxidasa (PAP), mientras dos muestras (16.7%) fueron
insatisfactorias para ambas tinciones, es decir que en cada uno de los frotes
clasificados como insatisfactorios, se encontraban menos de 100 células

epiteliales (108).

442 Interpretacion y anlisis de resultados

El evento de que se hayan presentado igual nimern de frotes
insatisfactorios para ambas tinciones, puede conSfderarse produr_:tg de’ una
variacion aleatoria, pues el hecho de que existieran 100 o mas células
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epiteliales por frote para ser catalogados como aceptables para evaluar |ag §2  Tincion de inmunoperoxidasa (PAP)

tinciones, estd relacionado con la técnica de la toma de la muestra y otrog.

A : - ks o =l - ; araciones
factores que serén analizados mas adelante, y no con las tinciones per se. La tincién de inmunoperoxidasa (PAP), provee prep

permanentes, lo que permite que las rpuestras sean reexarn_l’nadas
gosteriormente. Es répida y de fécil procesamiento, pues la ob§ewac|un de
cada laminilla absorbe en promedio de 1 a_2 minutos, gdemqs de ser de
bajo costo cuando se le compara con el precio de lo§ cultivos tlsularads pelara
gl aislamiento de C. trachomatis, lo que Ifa pe‘rflla como uno de |os
:ﬁfocedimientos diagndsticos sustitutos del cultivo tisular, para su aplicacion

a gran escala.

Con respecto a los procedimientos insatisfactorios debe hacerse notar
que los mismos se presentaron exclusivamente en los pacientes con uretritis, y
con descarga de secrecién uretral, y no en los pacientes asintométicos, lo cual
virtualmente puede explicarse en base a lo siguiente: a) La cantidad de
secrecion uretral que presentan los pacientes sirve de protector a las paredes
endouretrales, lo que imposibilita obtener una buena muestra de células
epiteliales para la evaluacion de inclusiones intracitopldsmicas de @
trachomatis, y s/ un gran ndmero de LPMN. b) El grado de inflamacion
endouretral, condiciona a la hipersensibilidad de esta zona, transformandose el
procedimiento en relativamente traumético y doloroso (N29) por lo cual, el
paciente se muestra poco colaborador. En algunos de estos pacientes se
presenta hemorragia leve, lo que hace que al tefiirse esta muestra con
inmunoperoxidasa (PAP), se tifian los glébulos rojos de un coler muy similar a
las inclusiones intracitoplasmicas de C. trachomatis (rojas o café rojizas), sin
embargo son féciles de distinguir por su morfologia caracteristica. Por otra
parte son comunes los pigmentos granulares, que también son de facil
distincion y de forma muy distinta a las inclusiones clamidicas.

De acuerdo a la experiencia tenida en el presente estudio puede
indicarse, que las tinciones son inmunoperoxidasa (PAP) pueden almacenarse
volverse a examinar, conservandose en buen estado durante un perfodo de 10
meses, tiempo durante el cual fueron reexaminadas periddicamente. Sin
embargo al parecer las mismas pueden conservarse y permanecer en buen
estado por mayor tiempo, pues se ha indicado que esta tincion es de cardcter
permanente (181). -

5. Conclusiones

5.1 Tincion de Giemsa

En las muestras procedentes de uretra masculina de los pacientes
estudiados, la sensibilidad y especificidad de la tincidn de Giemsa fue de 55
64% respectivamente. En base a lo anterior puede indicarse que las medidas de
agudeza diagndstica de esta tincidn, para exdmenes médicos colectivos no son
de alta confiabilidad.
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NOTAS

1  Este estudio es “doble ciego’ en el sentido de qu ili 2
para la ide_ntificacibn de las tinciones de Giemsa e inmu?}o;elfo:ﬁi?szn?gx’r; s
mxsmo.paciente eran distintas, con lo cual se ignoraba a qué paciente pért?sam fun
detgrmmadas n?uestras. Asi por ejemplo al frote de la tincidn de Giemsa de {’lec 2
paciente, se le identifico con la nomenclatura convencional de ZMK, mientras al froto dz
la tincion ’de inmunoperoxidasa (PAP), del mismo paciente se le identificd con las leet :
RLD, llevandose el control sobre a qué paciente pertenecia cada muestra en su fi El-im
clinica respectiva. ‘EI procedimiento anterior fue repetido con todos los pacient lg}_«‘:'a
examen microscopico de las muestras se llevd a cabo en una forma ‘ciega”, e e: '1'
1gnoran'dgse a qué pacienlte pertenecian las muestras que estaban bajo estudio L;) E:‘lt G
se realizd con el proposito de eliminar los prejuicios e ideas tendenc{osas deer;m
mvestlgadores,‘]')ues si con anticipacibn se conoce que el frote de inmunoperoxid o
(PAP) fue positivo para C. frachomatis, siendo éste el método de referencia utilizad i
és_tara uéﬂuldf: a reportar como positivo para C. trachomatis el frote de la tinciéz’ ;:
: 1er_n..f.;al el mismo paciente. Y es ciego en el sentido de que ¢l microscopista ignoraba qué
aminillas con las muestras respectivas, pertenecian a pacientes con uretriti cu
pacientes asintomaticos. e y_uuales e

2 Se indica enfaticamente que se estudiard ibilidad i
d a la sensibilidad de la tincion de Gi
para'b!?d:etzccmn d‘e C. trachomatis a nivel de uretra masculina, debido a q:xeems;:
Zi:?é;-:icady ea elsta gn‘;lc;n {iomo grocedimiemo diagndstico, varia de acuerdo a la regidn
t a eda e los individuos en quienes se aplica. Asi por eje
ica 1 q . mplo 1
::;E;;’?Etig;ss dx;ec;naie_xl, v s%brthodo en recién' nacidos gravemente a%ectaéosp(llse)n 12
a tincion de Giemsa es del 95%, siendo su sensibilidad tan b ;
3 . - . 2 Lt
:gn}paragle 2 cuaiqmer:_ﬂ. de_ l_a§ mejores técnicas (154, 157), sin embargo paradéjicameit};
ods 1a ultos con COn}!.lnthltlS, la sensibilidad de esta tincion es del 45% (154), mientras
zinta:lolsl t:;s j\lfzrcillr-;:§.da nivel de uretra es del 15% (115, 154). En los diferentes’ ejemplos
enido i i i
e e como control el aislamiento de €. trachomatis en cultivo tisular

. 3d ?ebha indjcac[o que los cultivos tisulares son imprﬁcticos, para los exdmenes de
necesitane d: tl)l:atc;no, m;:lusci en paises desarrollados, como los Estados Unidos pues
r n personal entrenado para su puesta en practica, adema ner

inconveniente de su alto costo. El * i i oy ila o oy 0% 1
Bt o 0. El “precio de un solo cultivo oscila entre 25 y 50

4 3
conjuntivit'AuSque- los autores no entran a explicar las razones por las cuales en la
Presumible:;e te m;h;)smn existen ‘‘copiosas cantidades del agente’”’, este hecho

nte se debe a que los nifios no han desarroll :
3 ; ado completament
de inmunidad, lo cual favorece la proliferacibn de C. trachomatis. pletamente su sistema

5. Las formulas para obtener los criteri i
o e ) T rices de validez de un
iﬁf?bc;:'t:zg se d.etallan a contmu‘acion. SENSIBILIDAD: si se observa elif]i?r?)m;i-;nt!z
s s, vun st g e e e yoal a1 1ol
as positiva, dividido dentro de todas las pe
};ogl:;c;;c?;iciggdlae eqferTec;jld(gSQ. g')SPEC'IFIC'IDAD: Siempre obsuer\v'am:lop erlS(;E:sdrges,I;
s igual: mas d), es decir que la e ifici
enfermas con prueba negativa, dividi et bl
i el
i el i sanis.(%’, 56)(.:114:10 dentro de todas las personas de la poblacibn sin la

B ?-efe Part.a deil marco tec’)r_ico, sobre ‘la tincion de Giemsa se estructurd teniendo

i (nleg;la el capitulo tntulaglo “‘Diagndstico de Laboratorio” del libro de I.

b ), sobre C {fachon?atxs; extrayéndose los aspectos que se consideraron més
portantes sobre esta tincion, utilizando una traduccion libre.

p %
Debe de recordarse que nos encontramos en una Area endémica de tracoma. De
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acuerdo.a la Organizacic’m Mundial de la Salud (OMS), el tracoma prevalece como la
causa de mayor pérdida de agudeza visual o ceguera en el mundo. Las areas
severamente afectadas son Africa del Norte, Sud-africa y el Medio Oriente. Mientras en
el continente americano se incluyen como focos endémicos de importancia: Venezuela,
Argentina, y toda Centroamérica (35). Como referencias de estudios efectuados en el
pals sobre esta enfermedad se encuentran: a) La investigacion de Fishman Josefovic et
al. realizada en el afio de 1979 en pacientes de “todas las edades” (el cuadro que presenta
comprende pacientes menores de 1 afio hasta mayores de 45) de sexo masculino y
femenino en el municipio de San Antonio Palopd, Depto. de Solola, quien al examinar a

casos (57.529%), fueron diagnosticados cifnicamente como

165 pacientes encontro que 95

tracoma, siendo ‘‘corroborado’ este diagnbstico por medio de la tincién de Giemsa en un
un 75%; mientras 61 casos (36.9%) diagnosticados clinicamente como ‘“‘sanos”, 18 casos
(10.9%) presentaron cuerpos de inclusion de acuerdo 2 la coloracibn ' de  Giemsa. El

diagnbstico clinico de tracoma lo establecieron de acuerdo a la clasificacién de la OMS
(35).

Por otra parte en un estudio efectuado por el Oftalmdblogo Méndez E. et al. en la
ciinica de consulta externa del Hospital de San Lucas Toliman en 1981, al establecer la
incidencia de tracoma desde el punto de vista clinico y citolégico, empleando para el
efecto una lampara de hendidura Nilcon, basada en la tabulacion de signos clinicos y la
coloracibn de Giemsa, encontrd que al examinar a 84 pacientes, el 53.577 (45 pacientes)
presentaban un diagnostico clinico de tracoma, siendo “confirmado” mediante la tincion
de Giemsa en el 30.97% (26 pacientes). Sin embargo el 20.2370 (17 pacientes) de los
pacientes no fueron evaluados mediante la tincibn de Giemsa, pues las mismas por “mal
tefiidas” se imposibilitb su examen microscopico (*). Este estudio adolece de muchas
limitaciones pues por ejemplo no se indica edad ni sexo de los pacientes.

Sin embargo al parecer por los pocos estudios efectuados, paradojicamente tracoma
parece ser mucho més frecuente en la ciudad capital que en el interior del pafs. Asi por
ejemplo en estudios sobre tracoma efectuados en el servicio de Oftalmologia del Hospital
Roosevelt de esta cindad, durante los meses finales de 1982 y principios de 1983, se
encontrd que del total de pacientes que consultaron por problemas ‘oftalmologicos, el
40% presentaba impresion clinica de tracoma o “‘conjuntivitis folicular”. De los pacientes
con impresion clinica de tracoma, el 100% de los mismos presentaron un frote positivo
para la tincibn de Giemsa, mientras los que presentaban ‘‘conjuntivitis folicular”
aproximadamente el 95% también presentaban un frote positivo para la misma tincion,
De estas enfermedades el tracoma es m#és frecuente en adultos, mientras el cuadro
clinico de tracoma clasico, en muy raras ocasiones se detectéd en nifios. Por su parte
“‘conjuntivitis folicular’’, afecta mAs o menos con la misma frecuencia a nifios como

adultos(**).

Por otra parte en estudios de seguimiento de pacientes con tracoma, a quienes
se les ha proporcionado varios esquemas de tratamiento, tanto sistémicos como tépicos
(por ejemplo tetraciclina PO y sulfas tépicas; o bien eritromicina PO, m4ds terramicina
y sulfa topica) hasta por 40 dias(***) el cuadro cifnico se resuelve a los 15 dias, sin

(*) Méndez, E. et al. Incidencia de tracoma en la clinica de consulta externa del
Hosplital de San Lucas Toliman 1981. Servicio Nacional de Erradicacion de
ta Malaria (SNEM). Departamento de |la Enfermedad de Robles
(Onchocercosis), Seccion de Oftalmologia. Datos inéditos. Fina atencion del

Dr. Pedro Marcelino Yax Caxaj.

(**) Gutiérrez, R. Médico y Cirujano. Oftaimologo del Depto. de Oftalmologia del
Hospital Roosevelt. Comunicacion personal a de Lebr €. Guatemala, Abril

18, 1985.

(***) Del Aguila, C. et al Efectividad en el tratamiento del tracoma; estudio
comparativo efectuado en el Depto. de Oftalmologia del Hospital Rooseveit.
Electivo. Quinto afio de medicina. Universidad de San Carles, Facultad de

Cciencias Médicas. Guatemala, 1982. s.d.e.
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embargo 2 los dos meses los frotes control de Giemsa se encuentran positivos, pue i
determin6 que del total de pacientes estudiados (53 pacientes), Gnicamente el!frotes ;a
un paciente se negati\:izé. Lo anterior también lo han comprobado en su experien {e
personal varios oftalmdlogos, incluso continuando el tratamiento de los pacientes o
un periodo de seis meses (administrando tanto tratamiento sistémico como tdpico) pxni
final del tratamiento durante este perfodo, han comprobado la negativizacién de |
parte de los frotes de Giemsa de los pacientes, mientras aproximadamente por “aul!g'a-
del 50 por ciento”, continian positivos para esta tincién. Por la aparente resistenl' o
?Pe. p;esent_at es:a :nfzrmeflad& a varios esquemas de tratamiento tanto sistémicos co:qlg
bpicos, existe la tendencia 6

“el:erna’ i (gs::iro de los oftalmolpgos locales de llamar a la misma

8 Para la elaboracion del apartado referente a la tincidn de in i
funglamentalme-nte se ha realizado un resumen de las referencias ;104, Egnollzeéogldl?f'
debido a que en nuestro medio se carece de la bibliografia al :espectt; pues estos
articulos se -adquxlneron’de sus respectivos autores. Por otra parte debe s,eﬁalarse us
las referencias bibliograficas que estos articulos indican, en su mayoria n I
encuentran en las bibliotecas locales, por lo que no pudo recurrirse a ellas. e

; Por la lmportap‘cia que el tema pueda tener para futuras investigaciones, se ha
realizado una extraccion de los topicos mas importantes sobre este método tr’atando
de abarcar los aspectos mds generales y de mayor importancia. Sin embaréo cuand
otra fuente haya sido consultada se efectuarin las referencias especificas. :

E 9  Actual
ctualmente ya se i i i
o e mu}::ho meéns(:lflz:ii.mn disponibles preparados comerciales, por lo que

., 10 Las pruebas serologicas identifican anticuerpos séricos. Estas co e
;igac:lon de c9mplg::nento (FC) ¥ la microinfnunofluorescencia (micro-IF) Tll?;o?dfg:ilf
1enbo Ia mas ut:hza_da para diagnosticar infecciones por clamidia la FC (150). Esta
fme a es atil en el diagnostico de LGV y psitacossis (154), no asi en el diagnostico de
racoma, conjuntivitis de inclusidén o infecciones del tracto genital causadas por estos
agentes (26, 154). Por su parte la micro-IF es Gtil en el diagndstico de tracoma
g;l:il;ﬂtﬂ’ltls de inclusion o infecciones del tracto genital, siempre y cuando puedan,
sincro?iiidossmﬁ%so agiueados de pacientes agudos y convalescientes debidamente
R e ). Sin equgo con mucha frecuencia es dificil demostrar aumento de
F ey n 1cuerpos_, part_tcularmex’lte. en poblaciones sexualmente activas, pues muchos
s presentan mfef::cnonas cronicas ‘o reiteradas = (150). La tasa de fondo de
extremadc:es in c}Fs‘ ::lmlcas de ETS es mayor o igual al 60%, lo que hace que sea
e .f_n.:;nde ificil demostrar sero conversion (52, 150, 154). Al parecer es discutible
5 la[; f.‘l.flm a del ha_l]azgo de anticuerpos IgM contra C. trachomatis para el diagndstico
ey seu:necclc;nets’ genitales, En varias mves"tigaciones se ha observado que los anticuerpos
e co? rafda_n en proporciones semejantes (25 a 35%) entre pacientes con v sin
e elest ctalg icas (115). Sin errEb_argo se ha indicado que en general, el inico caso en
encontrado:S’t'le micro-IF, y.espelcﬁ::camente seroconversion a anticuerpos IgM han sido
o I“i‘:u 1?%, es en el diagnodstico de ‘p_rimeros ataques de uretritis clamidica (150,
oty r];:; encuentra‘ su mayor.utll‘:da'd en estudios de cardcter epidemiologico
W ée i ; Pues no es tan atil en el’ dl_agnosnco de infecciones clamidicas, como otros
{ rologicos pueden ser en el diagndstico de otras infecciones microbianas (154).

(**)  Del Agui ivi

guila, C. et al. Efectividad en el tratemiento del i
( tracoma; estudio
;c:)mparatlvo efe:ctuado‘ en el Depto. de Oftalmologia del Hospital
= osevelt. Electw_o. Q}unto afio de medicina. Universidad de San Carlos
acultad de Ciencias Médicas. Guatemala, 1982, s.d.e. ,

ok s . »
(e Wer, A. Médico y Cirujano. Oftalmologo del Depto. de Oftalmologia del Hospital

Roosevelt. Comunicacién personal a de Leon C. Guatemala, junio 20, 1985.
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Uno deé los mayores problemas en el diagnostico de infecciones clamidicas por
‘métodos seroldgicos, es la dificultad para obtener muestras apropiadas con respecto al
tiempo para demostrar el aumento de titulos de anticuerpos (154). Sin embargo los
‘métodos serologicos encuentran su mayor utilidad en el diagnostico de las pneumonias
clamidicas de los neonatos, pues en esta enfermedad se encuentran constantemente altos
qniveles de anticuerpos IgM intimamente asociados con la misma. Los anticuerpos IgG son

menos itiles pues puede tratarse de anticuerpos anticlamidianos de procedencia materna
(150)-

g 11 El apartado sobre la preparacion de portaobjetos, y coleccién de la espécimen
fue elaborado en base a las referencias 122 y 178, asi como a la experiencia adquirida
durante la investigacion.

# 12 En esta investigacion por tratarse de un estudio “doble ciego”, para la
. identificacidn de las laminillas se utiliz6 una nomenclatura convencional, sin embargo para
fines practicos puede escribirse el nombre del paciente a quien corresponde la muestra.

13 Como quedd anotado, el objeto de utilizar solucion salina estéril es preservar
1a morfologia celular,(*) asi como para cumplir con lo recomendado de que las laminillas
~ donde se colocan las muestras, para exdmenes citolégicos con inmunoperoxidasa (PAP)
deberan estar himedas (122), con lo cual se logra este propdsito obteniéndose buenos
resultados. Ademds la solucion salina sirve de lubricante, para que al obtener la muestra
endouretral de células epiteliales, el hisopo se desplace mas facilmente con lo que se causa

menos molestias al paciente.

14 Con respecto a la toma de muestra endouretral en pacientes varones, también
se ha indicado que el hisopo estéril puede introducirse tnicamente de 1.5 a 2 cm. dentro
de la uretra, v ser rotado con sumo cuidado para la obtencion de ia muestra. Sin embargo
‘muestras procedentes del meato urinario no son recomendables (97, 109),(**).

15. Para fijar las laminillas de la coloracion de Giemsa e inmunoperoxidasa (PAP),
se colocaron en una jarra de Coplin conteniendo metanol absoluto y se introducian al
congelador de una refrigeradora durante 10 a 13 minutos. Esto desde el punto de vista
tedrico enfria el metanol a —20 grados centigrados.

16 De “cAmara seca’ para la refrigeracién de las muestras, se utilizd un recipiente
de plistico, dentro del cual se colocaba una caja almacenadora de portaobjetos
conteniendo las laminillas con los respectivos frotes de los pacientes; en su periferia se
colocaba 6xido de calcio, cerrandolo posteriormente en forma hermética, para luego

- refrigerarlo a —20 grados centigrados.

17 Debe sefialarse que la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) recomienda un
pH comprendido entre 6.8 y 7.2, contradiciendo lo afirmado por J. Schachter. (World
Hslth Organization. Guide to the diagnosis of trachoma. Geneva 1975) (202).

18  Se ha comunicado que para preparar la solucién de stock de Giemsa, a los
componentes indicados se les agregue 33 ml de glicerol, con el objeto de “madurar’ la
tineidn, con la misma se obtienen buenos resultados (***).

(*) Arroyo, G. Quimico-Bi6logo-Citdlogo. Catedratico de Citologia de la Facultad de
Ciencias Quimicas y Farmacla de la Universidad de San Carlos de Guatemala.
Comunicacién personal a de Leén C. Guatemala, abril 28, 1984.

Nobie, R.C. Nongonococcal urethritis and chlamydial infections. In his: Sexually

transmitied diseases. 2nd.ed. New York, Medical Examination, 1982.

228p. (p. 39-43)

(%)

{***) Arroyo, G. ef al. Documento del cursillo pre 1l Congreso Nacional y VI Centro-
americano de microblologia, 1984. s.d.e.
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19 Se afirma que se obtienen buenos resultados con la coloracidn de Gi
atilizando uha dilucién 1:10, y proporcionando un tiempo de tincion a las mue tlemsa,
10 mihutos (*). Presumiblemente lo anterior se debe a que a mayor con(:erltl-a<:ic'>s|:1rEls de
solucién de trabajo de Giemsa, menor es el tiempo invertido para lograr una t'de-‘la
adecuada, de las muestras contenidas en los portaobjetos. incion:

20 Aunque se ha indicado que por regla general &
empl’ea de 30 minutos a una hora (157), virtugalminte 61,] F:’]reast(:gsgggii-ou;:bilsgtguua’. =
tincion de Giemsa constituye uno de los pocos procedimientos diagnosticos utiigue lay
para la identificacion de los agentes tracoma—LGV, se ha adquirido un tz‘adns‘
entrenamiento para observar este tipo de examen al microscopio, lo cual condicionarmy.‘:|I
el tiempo en que se observa una laminilla disminuya. T

21 La inmunoperoxidasa fue introducida cotmo procedimiento. di Osti
1970 por $temberg (203); a través de los afios hap sufrido mogillfigcggis;:lc:s -
perfeccionamientos hasta llegar a los métodos no conjugados de inmunoperoxida 4
dentro :.:le los que se encuentra el procedimiento de peroxidasa-antiperoxidasa (PA]S‘EH,.
innovacion realizada también por este investigador (181). )z

22 El apartado “principios de tincibn de inmunoperoxidasa (PAP)” fue
.le:;tructqrado en bats‘e a la referencia (122), sin embargo la misma no es una traduccion
ibre, sino un trabajo interpretativo, tomando en consideracibn el ti ive
utilizado por esta tincion. o

?3 Como ‘‘camaras himedas™ se utilizaron cajas plasticas de pafiuelos con sus
respectivas tapaderas, las que resultan muy apropiadas.

/ _24 Debido a que cuando se inicia la tincibn de inmunoperoxidasa (PAP), las
laminillas que contienen las muestras se encuentran secas, se dificulta a que el r;mer
reactivo que se coloca sobre ésta, se difunda por si solo, por lo cual es negesariol
esy%rc:rlas estrictamente sobre las mismas. Para tal propbsito, en esta investigacion se
utilizaron palillos de madera, con el cuidado de no llevarse o rayar la muestra colocada
sobre _el portaobjetos, y de que cada palillo sea utilizado (inicamente para una muestra, ¥
posteriormente desechado. Con los demas reactivos no existe este problema, debido a q’ue’-E
el drea de las laminillas que contiene el espécimen se encuentra ya hﬁmecfa por lo cual
los demis reactivos se difunden espontidneamente sobre la misma. !

25 Viales adicionales que contienen buffer de sut i i |
Nk ) N bstrato, vienen en cada kit de l2
tincion de inmunoperoxidasa (PAP), para su posterior utilizacio

) tiliz
por Ortho Diagnostic System. i llizacion . aus;son Pl

26 Una de las razones por las cuales de g
A 1a acuerdo a la OMS, los métodos
citologicos tral:ll'gonales no deben usarse para el diagndstico de las infecciones del tracto
ig;ellnstal Se_s la dificultad que ofrecen para obtener buenas muestras para su evaluacion

). Sin em!J’argo se ha }u_fo:mado que “més de 100 células epiteliales son deseables:
para la evaluacidbn de la espécimen, a nivel microscopico’ (108).

Sin embargo en el presente estudio podemos indicar qu nies
de pacientes con uretritis, Gnicamente del 5 al 8 % de las n?isfmiss :::;srtl;gs 5:?:?17); ¥
150 celulas_, mientras del ,90 al 95% contd con un promedio de 560 células. Por su parte
en los pa_c:e:::tes asintomadticos, el 100% de los frotes, presentaba entre.SOO a 1,000
células epiteliales en promedio, por las razones expuestas en el numeral 4.4.2.

" 2t7 De acuerc}o a la QMS los criterics de seleccibn de los procedimientos
81"1305 icos en los eximenes médicos colectivos son: validez, seguridad o eficacia de la
prueba, rendimiento y aceptabilidad (56). Los mismos se definen a continuacion:

VALIDEZ: “Capacidad d istineui ;
enfermedad de los Quepn: laapad:ctlailm’?meba para distinguir los sujetos que padecen und

) Arroyo, G. et al. Documento del cu
, G. L rsillo pre Il Congreso Nacional w1 centro
americano de Microbiologia, 1984. s.d.e. . b
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SEGURIDAD O EFICACIA DE LA PRUEBA: “Por su naturaleza una prueba es
tanto mas eficaz, cuanto menos expuesta esté a las variaciones del método y del

investigador™.

RENDIMIENTO: “Estd dado por la capacidad del método, para detectar casos no
diagnosticados o no tratados anteriormente”.

ACEPTARBILIDAD: “Es obvio que la prueba debe ser convenientemente aceptada,
por la poblacion a la cual estd dirigida; lo contrario crea resistencia con el
correspondiente fracaso del programa’’ (56)-

/ :

28 Se ha indicado que en nuestro medio no existe ninglin estudio al respecto
sobre la sensibilidad y especificidad de la tincibn de Giemsa, pues se ha informado que la
tincion de Giemsa es “confiable para la identificacion de C. frachomatis” (89); o bien de
que en “la investigacidon de C. trachomatis se usb la coloracién de Giemsa, midiéndose su
sensitividad y especificided como método de diagnbstico, el cual fue altamente
satisfactorio” (193). Si se realiza un analisis sobre la metodologia empleada en estas
investigaciones, puede concluirse que éstos son juicios aprioristicos, pues se concluye de
que la tincibn de Giemsa es “confiable” y que posee buena “sensibilidaed y especificidad”’
para ¢l diagnostico de C. trechomatis, sin utilizar un método de referencia con el cual
compararla, y de esta forma obtener parametros cuantitativos, en base a las formulas que
se indican en la nota cinco. Obsérvese que para calcular la sensibilidad y especificidad de
la tincién de Giemsa, la formula incrimina, al total de muestras positivas y negativas
detectadas por el método de referencia utilizado. Al parecer los juicios expresados en las
referencias 89 y 193 son apreciaciones de cardcter subjetivo de los investigadores.

29 Como ha sido indicado el procedimiento de la toma de la muestra
endouretral, se torna relativamente trauméatico v doloroso, siendo lo suficientemente
intenso como para producir una reaccion vagal en los pacientes. Del total de pacientes
estudiados el dos por ciento (3 de 152) presentd una reaccion vagal leve, con sintomas de
mareos, sudoracién y sensacion de debilidad, mientras el 0.7% (1 de 152) presentd una
reaccibn vagal completa, manifestada por desfallecimiento total por cuestion de segundos.
Por lo indicado anteriormente se recomienda que la toma de muestras endouretrales, Se
realice con el paciente sentado, o bien recostandolo sobre una camilla.

Por otra parte, debido a lo traumdtico del procedimiento en la toma de la muestra,
secundario al mismo, algunos pacientes pueden presentar leve hemorragia y dolor, por tal
motivo se procedid a administrar a todos los pacientes un analgésico urinario con
antibibtico en forma profilictica, durante los dos dias siguientes a la toma de la muestra,
con el propdsito de disminuir el dolor y evitar posibles complicaciones (*)-

(*) Sugerencla del Dr. Victor Compafrini- Director de la Unidad de la Unidad de
Salud, de la Universidad de San Carlos de Guatemala. Comunicacion personal

a de Leon C. Guatemala, mayo 5, 1984.
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RECOMENDACIONES

Deberdn efectuarse los mismos estudios que se presentan en este
informe, en diferentes dreas geogréficas del pais , y subgrupos de poblacién
con uretritis, como en controles normales, para confirmar o diferir de los
resultados expuestos en esta investigacidn.

Sin .embargo tomando en consideracion que nos encontramos en un
drea donde C. trachomatis es endémica, y responsable de inducir uno de
nuestros principales problemas de salud (tracoma), es urgente que el
Ministerio de Salud Piblica cree un grupo especial de trabajo, para la
investigacion de C. trachomatis, como agente inductor de un amplio
espectro de enfermedades. Se hace extraordinariamente importante, realizar
estudios de aislamiento y de serotipificacion de C. trachomatis, a la vez que
determinar los niveles de anticuerpos contra este agente en la poblacion
general, para comprender mejor los distintos tipos de morbilidad que
produce, asi como su comportamiento en las personas sanas, para que con
base cientifica puedan tomarse las medidas que sean pertinentes. Asimismo,
deberd ddrsele prioridad a los estudios encaminados a verificar el papel de
C. trachomatis €n uretritis post-gonococica (UPG), y a la importancia que
tanto C. trachomatis como U. wurealyticum tienen en las complicaciones
perinatales e infertilidad, y de esta forma poder tomar una conducta
correcta en la poblacion infectada por estos gérmenes, y que permanece
asintomatica. Por otra parte el Ministerio de Salud Plblica deberé esforzarse
para poner en practica estrategias encaminadas a ejercer un mejor control
sobre gonorrea, asi como sobre UNG, e incluir a esta Gltima entidad
morbida, dentro de las enfermedades de notificacion obligatoria, puesto que
las mismas en su conjunto, constituyen aproximadamente la mitad del total de
uretritis. \
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Aswmgrn_o se hace necesario realizar estudios sobre la terapéutica
deberé admlnlstrarse_ a los pacientes con uretritis en general, con difer‘er?tl::e
esquemas de tratamiento, para abordar esta problematica en'forma correr:tas
Ademés deberdn efectuarse investigaciones de caracter médico-antropologi .
Ipe:crislzJ dejrerrmna[r los hébitos de conducta sexual en nuestra poblacion 3?;
nfluencia que la misma pued inci i itis ¢
e etarins_p e tener sobre la incidencia de la uretritis en los

Con respecto a la tincion de Giemsa, debe indicarse que mientras no se
cuente con otro procedimiento diagnostico a nuestro alcance, y acorde
nl_.lestr,as. condiciones econémicas, deberd seguirse utilizando c’0m0 métoda
duagnqstlco en la identificacion de C. trachomatis, para exémenes médicon
colectivos, toma_ndo en cuenta sus limitaciones, es decir su baja sensibilidad 1
especificidad. Sin embargo los hospitales nacionales de referencia deberé::
introducir procedimientos diagnosticos rapidos, de alta semiéilidad
irspe:iﬁciﬁdydg.relativamente bajo costo, para la identificacion de CV

achomatis en diversas enti i icro- iazimen,
e dades marbidas (Micro-Track, Chlamydiazime,

.F.-'lna!mente se recomienda a investigadores que realicen estudios sobre
uretritis, que _cuando seal necesario tomar muestras endouretrales (como en
UNG), el sujeto debe estar en posicion supina dorsal, previendo las
consecuencias que una reaccion vago-vagal pueda tener para' el mismo si se
gincqen:ra d? pie. Ademas es conveniente qgministrarles durante los tres dfas

guientes a la toma de la muestra, un antibiotico con analgésico urinario, para

y p
’
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RESUMEN

Se efectué una investigacién con pacientes masculinos que presentaban
uretritis, v controles normales, realizandose en forma paralela diferentes
estudios que se expusieron en forma detallada en los capitulos
correspondientes, por fo que @ continuacién se presenta el resumen de cada

uno de ellos.

Se evaluaron los agentes etiologicos de uretritis en pacientes masculings,
diagnosticandose que el 58% fueron afectados por uretritis gonocbcica (UG),
mientras el 42% por uretritis no gonococica (UNG). Como responsable de UG
se aisld N. gonorrhoeae, mientras como agentes causales que indujeron UNG se
identificaron a varios agentes, ocupando cada uno de ellos la siguiente
frecuencia: C. trachomatis 17.4%, U. urealyticum 7.2%, C. trachomatis y U.
urealyticurn € forma conjunta el 8.7%. Finalmente un porcentaje de los
pacientes estudiados presentaron uretritis inespecifica (B.7%), pues no se
identifich a ningin microorganismo como responsable de esta entidad morbida
(capftulo V1). Por su parte T. vaginalis, Céndida sp, y el virus del Hempes
simplex N0 fueron identificados como Gnicos responsables de uretritis, pues en
lps pocos casos en que se incriminaron en esta enfermedad, siempre
produjeron infeccion acompafiando a N. gonorrhoeae, C. trachomatis 0 U.
urealyticum, tanto en infecciones dobles o triples (véase cuadro 1, anexos);
ocupando Candida sp Y el virus del Herpex simplex el 2.8%, mientras T.
vaginalis el 1.4% respectivamente, como agentes infectivos del total de
pacientes con uretritis, de donde se deduce gue estos agentes se incriminaron
en esta enfermedad en forma relativamente insignificante. En sintesis en el
presente estudio, la proporcion gue conserva UG con respecto a UNG es de

Y
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aproximadamente 1 a 1; mientras la proporcion de UG con respecto a UNG ¢
trachomatis positiva e de mas o0 menos 3 a 1. '

E_n los controles normales N. gonorrhoeae, no fue aislada en ninguno de
los mismos, lo gue es estadisticamente significativo con respecto a |
frecuencia con que este microorganismo se aislo en los pacientes con uretritis
(68%). Por su parte C. trachomatis se identificd en el 71% constituyendo un
pqrcenta]e estadisticamente significativo en relacion a lo que este
microorganismo se aisl0 en pacientes con uretritis (43.5%), lo cual puede
deberse a los efectos de la endemicidad del tracoma (desarrollo de anticuerpos
en el huésped, por una estimulacidn antigénica constante por parte de ¢
tmc.homatis) sobre fas manifestaciones clinicas de las enfermedades a niva‘l
genital, asi como a otros factores condicionantes (capitulo I1). Finalmente U,
urealyticum en los controles normales se detectd en el 38.5%, lo que
constituye un porcentaje similar a lo que este agente afectd a los pacientes
con- .uretrltis (33.3%), pues las diferencias no fueron estadisticaments
s_|gmf|cativqs desde el punto de vista matemético. Sin embargo debe subrayarse
gue este microarganismo tuvo impartancia como causa de UNG C. trachomatis
negativa, en un porcentaje relativamente bajo de pacientes (17.2% como causa
de UNG) (capitulos Il y V).

; La frecuencia de los distintos tipos de infecciones que afectaron a los
pacientes con uretritis fue la siguiente: las infecciones simples se presentaron
con mayor frecuencia ocupando el 52.2%; las dobles en el 34.8%, v finalmente
las triples en el 4.3%. Por su parte en los controles normales las infecciones
simples ocuparon el 50%, mientras las dobles el 30.3%, no habiéndose
presentado ninguna infeccion triple. Unicamente enel 19.7% de los controles
normales, no se detectd ninglin microorganismo (cuadro B-1, capftulo VI).

.lllon respecto a las infecciones dobles que afectaron a los pacientes con
uretritis, pqede indicarse que las mismas fueron producidas por los siguientes
MICroorganismos: N. gonorrhoeae Y C. trachomatis 13%; N. gonorrhoeae y U.
?arealy.ticum 13%; C. trachomatis ¥ U. wurealyticum B8.7%; mientras las
|nfecq|0nes triples donde se incriminaron estos agentes —como se indico
anteriormente— ocuparon el 4.3%. En los controles normales las infecciones
d_ob’les producidas por C. trachomatis y U. urealyticum ocuparon el 30.3%, no
dislandose de estos controles N. gonorrhoeae por lo que no se presénta;ron
infecciones triples (cuadro 5-1, capftulo V). El no haberse aislado N
gonorrhoeae en los pacientes asintomaticos, puede deberse al tipo dE;

poblacion estudiada, v al hecho d i '
; e que en nuestro pais no exist
control sobre la gonorrea (capitulo 11). i AR
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Con respecto a las relaciones ecologicas que conservan N. gonorrhoede,
C. trachomatis ¥ U. wurealyticum (capftulo V1), se establecio que N.
gonorthoeae Y C. trachomatis guardan una relacion de competencia para
producir infeccion en los pacientes, es decir que a mayor frecuencia de N.
gonorrhoeae, existird una menor frecuencia de C. trackomatis-y viceversa. De
lo anterior se desprende que al parecer N. gonorrhoeae suprime a C.
trachomatis de  la uretra masculina, por lo gue virtualmente UNG c
trachomatis positiva &s una enfermedad que se desarrolla con mayor frecuencia
en los pafses industrializados, o en aguellos paises que no teniendo esta
condicién, han ejercido un mejor control sobre la gonorrea, lo cual propicia
las condiciones necesarias para que C. trachomatis induzca UNG con mayor

facilidad.

Por su parte U. urealyticum es el microorganismo que presentd mayor
tendencia a producir infeccion asociandose a otros agentes infectivos, mientras
N. gonorrhoeae, tendi6 a afectar a los mismos como (nico agente infectivo.
Ademdas C. trachomatis s un agente infectivo que presentd mayor tendencia
de asociarse a N. gonorrhoeae gue a U. urealyticum; por su parte U.
urealyticurn MOStro un mayor gradiente de asociacion con N. gonorrhoeae Que
con C. trachomatis, mientras N. gonorrhoeae s asoci0 indistintamente, en
igual forma, tanto a C. trachomatis COMO @ U. urealyticum. Finalmente debe
indicarse que U. urealyticurn presentd un mayor gradiente de asociacion con
C. trachomatis que este microorganismo con el primero. Las infecciones triples
donde coexistieron estos tres microorganismos fueron producto de una
variacion aleatoria, sin embargo, tanto éstas, como las infecciones dobles
tienen importancia para los fines de Salud Pdblica, por la forma en que deberd
abordarse el tratamiento de los pacientes. (véase numeral 4.2, cap ftulo V).

Estos microorganismos también fueron clasificados de acuerdo a sus
gradientes de patogenicidad (capitulo VI1), en base a la proporcion de
infecciones producidas por cada uno de estos agentes, que dieron lugar a

enfermedad (uretritis).

Se determind gue N. gonorrhoeae presenta un gradiente alto de
patogenicidad, €S decir que todas las infecciones que produjo en un individuo
susceptible resulto en una UG caracteristica (40 de 40, 100%). C. trachomatis
por su parte presentd un gradiente intermedio de patogenicidad, |0 que
significa que no todas las infecciones producidas por este agente dieron lugar a
enfermedad (12 de 54, 22.2%). Finalmente U. urealyticum fue clasificado con
un gradiente de baja patogenicidad, lo cual equivale a indicar que del total de
infecciones producidas por este microorganismo, -solamente un porcentaje

0 e e 2
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pagtante hajo de 'pacientes desarrollardn uretritis (5 de 30, 16%). Lo indicado
tnicamente ocurrid en UNG C. trachomatis negativa.

_ En el capl’tufo V se investigd si las infecciones totales, simples, dobles
triples produmdas por N. gonorrhoeae, C. trachomatis y U. ureal;)ticum Sy
correla[_:lqnan en forma estadisticamente significativa con UG vy UNGE
determ_mandase a la vez qué microarganismos son los responsables de induci;
uretntlsly q_uigines {en las infecciones dobles v triples) juegan un papel de
comensal; asimismo se postuld una i i00 isti
it p clasificacioon para nombrar los distintos

Se determind gue todas las uretritis donde se encuentre N. gonorrhoeae
deben genumlnarse UG, postulandose que si N. gonorrhoeae Se encuentré
acompgﬂada de C. trachomatis 0 U. wurealyticum, eStas uretritis deben
denominarse UG C. trachomatis positiva 0 bien UG U. urealyticum positiv
En el caso de una infeccién triple en que se encuentrgn incrimirf;dos Jsf
gonorrhoeae, C. trachomatis \ U. urealyticum, la misma debe nombrarse UG
_C. trar.:homatz's U. urealyticum positivos. Por otra parte se demostrd que en las
infecciones dobles v triples donde N. gonorrhoeae toexiste con C. trachomatis
Y U. wurealyticum, N. gonorrhoeae €S €l agente patdgeno, mientras los otros
Tlcrgorgamsmus son comensales “normalmente inactivos’ que necesitan ser

act:vadfasj” por el primer microorganismo, o bien que N. gonorrhoeae los cree
las condml'or?es apropiadas en el huésped para desarrollar virtualmente uretritis
postgonococica (UPG). Sin embargo bajo ciertas condiciones estos agentes
pueden actuar COMO patégenos primarios, en un huésped susceptible
presum:plemepte al ser superados sus mecanismos de defensa. Se postula qué
en las infecciones dobles y triples donde se encuentra N. gonorrhoeae, C
trachomatis  U. urealyticum, N. gonorrhoeae €5 el agente patogeno debiéo a
que este microorganismo posee un mayor gradiente de patogenicidad que los
otros agentss (capitulo V11), ademés de que C. trachomatis fue identificado en
los controles normales en un alto porcentaje (71%), al igual que U
urealyticum (33.3%). Aunque C. trachomatis no ha sido consideradé
coma parte. de fa flora normal, el hecho de que en el presente estudio haya
sido identificada en un alto porcentaje en los controles normales puede ser
uno de los efectos de la endemicidad del tracoma sobre la pobla:cién,(*) lo

A _A5|mlsm0 se tratd de establecer si los aspectos epidemioldgicos como lo
onstituye edad, estado civil, antecedentes de enfermedades transmitidas

() De acuerdo a la Organiz n al de Salu m n ar
¥ acié A
| g ; Mund de la d (OMS), Guatemala es un area

i
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sexualmente, estado socieconomico y fuente de infeccion de los pacientes estu-
diados, condicionaban a que los mismos fueran afectados por UG o bien por
UNG, no encontrandose ninguna relacion estad{sticamente significativa entre
estos factores y estas enfermedades; concluyéndose que estas variables no
condicionaron el aparecimiento de UG y UNG en los pacientes estudiados
(capitulo 111). Sin embargo desde el punto de vista descriptivo se encontrd que
el grupo etario més afectado para UG fue el comprendido entre 25 y 30
afios, prolongéndose esta enfermedad a edades més avanzadas de la vida,
contrario a lo que acontece en los pafses desarrollados donde UG se presenta
con mayor frecuencia en los adolescentes entre los 15 y 19 afios. Semejantes
diferencias, virtualmente pueden explicarse en base a factores econdmicos y
culturales de los pacientes estudiados. Por su parte UNG afectd mas
frecuentemente a los pacientes de mayor edad (20-30 afios), conservando una.
tendencia similar a la que ha sido observada en otros pafses, lo que pudiera
explicarse en base a factores de carécter bioldgico o epidemiolbgico

insospechado.

Con respecto al estado civil, la poblacian mds afectada fue la soltera
constituyendo el 67.5% en UG, y el 62.1% en UNG. Ademds el nimero de
pacientes estudiados gque presentaron antecedentes de enfermedades
transmitidas sexualmente, ocuparon el 70 y 86.3% para UG v UNG
respectivamente, lo que puede deberse al estado civil soltero y a la mayor
promiscuidad de las personas que tienen en su haber antecedentes de
enfermedades transmitidas sexualmente (AET), pues estos factores han sido
considerados como de riesgo para adguirir entidades morbidas de esta

naturaleza.

El promedio de afios de escolaridad de los pacientes estudiados fue de
77 afios con DS de + 4.8 para UG, y de 8.3 con DS de * 4.2 para UNG.
Finalmente debe indicarse que la principal fuente de infeccién para ambas
uretritis la constituyeron las prostitutas, ocupando el 87.5% para UG y el
75.9% para UNG, lo cual puede deberse a problemas socio-econdmicos y a la
poca importancia gque en nNuestro medio tienen los programas de profilaxia

sexual.

En cuanto a las manifestaciones clfnicas de UG y UNG (capitulo V), se
determind que los sintomas entre estas dos enfermadades son similares, pues
en ambas se presentd disuria, polaguiuria y urgencia. Sin embargo la disuria
fue significativamente mas frecuente en los pacientes con UG, mientras el
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prurito en UNG, pues este sintoma no afectd a ninguno de los pacientes con
gonorrea. Con respecto a |08 signos clinicos que afectaron a los pacientes en
ambas uretritis, éstos conservaron cierta similitud puesto que tanto en UG
como UNG, los pacientes presentaron: secrecion uretral, mal olor, eritema,
adenopatia inguinal y edema; estableciéndose que el mal olor, eritema,
adenopatfa inguinal y edema pueden presentarse indistintamente en ambas
uretritis pues no existieron diferencias estadisticamente significativas, aunque
los mismos se presentaron con poca frecuencia; sin embargo si existid
significancia desde el punto de vista del modelo matematico, cuando se
compard la frecuencia de secrecion uretral en UG con respecto a UNG, pues la
misma se presentd en el 100% de los pacientes con gonorrea mientras en el
24.1% de los pacientes a quienes se les diagnosticd UNG, estuvo ausents.
Ademés al realizar una evaluacion sobre la cantidad vy el aspecto de la
secrecion uretral se determind que en los pacientes con UG fue més frecuente
la secrecion de aspecto purulento y de cantidad abundante-moderada, mientras
en UNG 1la secrecion de aspecto lechoso-acuoso y de cantidad escasa-nula. Por
todo lo anteriormente anotado, se concluyd que si bien es cierto que
generalmente hay ciertas diferencias en la forma de presentacién clinica de
blenorragia y UNG, las mismas no son lo suficientemente claras como para
poder confiar en ellas al realizar un diagnéstico a nivel individual, por lo cual
deberén realizarse examenes de laboratorio para establecerlo.

El ndmero de leucocitos pofimorfonucleares (LPMN) por campo
(1000X), que se presentaron con mayor frecuencia en UG fue més de 20,
mientras en UNG predominaron de 5 a 10 por campo en forma
estadisticamente significativa; mientras de 11 a 20 LPMN por campo se
presentaron indistintamente en ambas uretritis.

Finalmente al evaluar los criterios de validez de la tincién de Giemsa
mediante medidas de agudeza diagndstica (sensibilidad y especificidad), en la
deteccion de inclusiones intracitopldsmicas de C. trachomatis en células
E.pitt‘aliales, a nivel de uretra masculina, utilizando como método testigo Ia
tincion de jnmunoperoxidasa (PAP), se encontrd que la tincion de Giemsa
presentt un 55 y 64% de sensibilidad y especificidad respectivamente, lo que
le Proporciona mayor validez como método diagndstico, que lo reportado en
paises desarrollados, evento gue puede deberse a que al encontrarnos en una
drea endémica de tracoma, las infecciones producidas por C. trachomatis sean
mas. ldensas, aumentandose de esta forma la sensibilidad y especificidad de esta
tincion en la deteccion de este agente a nivel de uretra masculina en UNG.

o -
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UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA

FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CENTRO DE INVESTIGACIONES DE LAS CIENCIAS
DE LA SALUD “C.I.C.S".

Ndmero de ficha clinica
Clave de caso clinico

Fecha:
DATOS GENERALES
Nombre del paciente:
Edad — — Direccion
Estado civil: a) casado b) soltero ¢) unido d) otros _
ke Profesion u oficio; ___ Escolaridad:
MOTIVO DE CONSULTA:
HISTORIA CLINICA:
iHa presentado secrecion uretral? &) si _ b) no — iDesde cudndo?
iHa presentado adenopatia inguinal? a) si — b) no—éDesde cuéndo?
iHa presentado edemaen el glande?  a) sib) no— iDesde cudndo?
iHa presentado ardor durante la miccion? a)si__b) no __iDesde cudndo?
(Ha presentado disuria? a) si— b) no ¢Desde cuando?
iHa presentado frecuencia? a) si — b) no ¢Desde cudndo?
(Ha presentado urgencia? a)si — b) no {Desde cuéndo?
Otros:
ANTECEDENTES PERSONALES
Fecha del contacto sexual cuando se infectd
Fecha de su (ltimo contacto sexual:
iHa tenido anteriormente secrecion uretral, ardor al orinar, disuria, frecuencia
y/o urgencia? a) si—— b) no——iHace cudnto tiempo? — |
¢Ha tenido alguna enfermedad venérea anteriormente? a) si— b) no — |
-

_ |
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¢) chancros_____ d) LGV __
f) otros

iCual 7 a) sffilis b) gonorrea
g) uretritis gonococica
{Hace cuanto tiempo?

iCuantas veces ha tenido ETS?

ANTECEDENTES TERAPEUTICOS
;Qué tratamiento tuvo en su ETS anteriormente?

{Ha tenido tratamiento actual? a) si
¢Qué medicamento se ha administrado?

Dosis: Tiempo:
{Hace cuéntos dias se administro la ltima dosis?

hora:

ANTECEDENTES QUIRURGICOS
{Presenta circunsicion? a) si b) no

EXAMEN FISICO
APARATO GENITOURINARIO:
iPresenta descarga uretral? a)si b) no
Cantidad: _a) nula ___ b) escasa ¢) moderada __ d) abundante __
Color:  a) transparente ___ b) blanco __ c) verdosq__d) grisiceo
e)amarillento___ ) otros
Aspecto: a) purulento ____ b) lechoso c) acuoso
QOlor: a) fétido ____ b) levemente fétido__ c¢) inodoro
(Presenta adenopatia inguinal? a) si b) no
¢Presenta edema ep el glande? a) si b) no
iPresenta eritema? a) si b) no
Otros:

CONTACTOS

Personas con quién considera que se infectd:
a) prostituta —— b) esposa ————— c) otros
Lugar donde tuvo ese contacto sexual:

a) prostibulo—— b) casa c) hotel

IMPRESION CLINICA: a)
b)
¢

d) otros

OBSERVACIONES:

241

UNIVERSIDAD DE SAN CARLOS DE GUATEMALA

FACULTAD DE CIENCIAS MEDICAS
CENTRO DE INVESTIGACIONES DE LAS CIENCIAS

DE LA SALUD (C.I.CS.)
FICHA DE HALLAZGOS MICROBIOLOGICOS
NUMERO DE FICHA CLINICA:
NUMERQO DE CLAVE:
FECHA DE TOMA DE MUESTRA:

1. TINCIONES
GRAM: diplococos gramnegativos intracelulares: presentes

ausentes
nimero de LPMN por campo:
otros:
Observaciones:
GIEMSA: positivo negativo
Observaciones:
INMUNOPEROXIDASA (PAP): Positivo Negativo

Observaciones:
PAPANICOLAQOU: presencia de:  Candida sp:

Trichomonas vaginalis:
Hempes simplex:

otros:
Observaciones: '
Z. CULTIVOS
THAYER MARTIN:  positivo negativo
fecha:
Observaciones:
MEDIO DE CULTIVQ positivo negativo

-g. fecha: N
v Gram del caldo positivo:

ningdin gérmen
levaduras
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bacterjas grampositivas

bacterjas gramnegativas
otros

TABLA 1.

C. TRACHOMATIS COMO AGENTE ETIOLOGICO DE DIVERSAS ENTIDADES CLINICAS

S EN EL HOMBRE:
Uretritis no gonocecica (UNG)

Uretritis post-gonococica (UPG)

Epididimitis

Enfermedad de Reiter

Displasia 7?7 *

EN LA MWER:
Cervicitis
Bartolinitis
Salpingitis
Enfermedad Inflamatoria Pélvica (EIP)
Infertilidad
Sindrome de Fitz Hugh Curtis
Sindrome uretral agudo
Displasia? ? ?
Endometritis post parto? ? ?
Endometritis post aborto? 7 7
Embarazos ectopicos
Peritonitis

EN EL HOMBRE ¥ EN LA MUJER
Linfogranuloma venéreo (LGV)
Tracoma o ceguera endémica
Conjuntivitis de inclusion
Proctitis
Infeccion genital sub-clinica
Neumonia de los adultos en inmunosupresion

Observaciones:

AGAR A-3: positivo.
fecha:
Observaciones:

—— nNegativo

3 OBSERVACIONES

NEONATOS Y NINOS:
Conjuntivitis de inclusion
Neumonia
Otitis media
Gastroenteritis? 7 ?
Miocarditis

COMPLICACIONES PERINATALES:
Abortos
Mortinatalidad
Bajo peso al nacer
Ruptura prematura de membranas
Prematurez

FUENTE: Tabla elaborada en base a las sigulentes referencias bibliograficas: 33, 47,
51, 66, 97, 115, 126, 150, 151, 173, 177, 182.

L Aunque dentro de la literatura consultada no se encontré reportado que C.
frachomatis produjera esta entidad clinica en hombres, en el presente estudio de
30 pacientes con uretritis a quienes se les Identifico este microorganismo, 2
pacientes (6.7%) presentaron una displasia leve.
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Cuafjrn 1. Infecciones dobles y triples donde coexistieron Trich :
vaginalis, Candida sp Y virus del Herpes simplex con ‘”gf???
microorganismos, — en pacientes masculinos con uretritis y cont '.Fiqs‘
nor.males. Clinica Municipal nGmero 3, para el control de las ETrs‘[,}g?S:
Unidad de Salud USAC. Ciudad de Guatemala. Mayo-agosto 1984 X

estado civil, antecedentes de ETS,

Grupo de estudi
P dio Grupo control Cuadro 2. Correlacion entre edad,

No. y g : - =

. escolaridad v fuente de infeccion en los pacientes con uretritis gonococica
N goncrihieds Y y uretn’us no genococica. Ciudad de Guatemala. Mayo-agosto 1984.
T. vaginalis 14
N. gonorrhoeae Y Uretritis Uretritis
Cindida sp 1.4 gonococica no gonococica
H. simplex X1% (8gl) 5.263 5.253
N. gonorrhoeae, Estado civil r=—0.06 r= 0.06
U. urealyticum Y X12 (1gl) 0.218 0.219
Candida sp .

Antecedentes de ETS r=—0.19 r= 0.18
g trachomatis, X12 (1gl) 2.479 2479
. urealyticum Y ;
H. simplex 1 14 i Escolaridad r= 0.0 =-0.01
X12 (4gl) 2.151 2.1561

F i i
uente: Fichas de hallazgos microbioldgicos de la presente investigacidn Fuente de infeccién r= 0.156 r=—0.15
: En el grupo control X12 (1g” 1585 1586

i no se investigd T. vaginalis, Cdndida

St S "ot o Vv o

slado como Gnico responsable de Infeccion. Ademds debe Fuente: Reglistros de computacion de coeficientes de correlacién y tablas cruzadas

de anotarse que en |
os controles normales, todo
i s los cultivos de
para aislar N. gonorrhoeae fueron negativos. s NG

del presente estudio. Depto. de Co
de las Cienclas de la salud (CICS).

mputacién del Centro de Investigaciones
Facultad de Ciencias Médicas, USAC.
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Cuadro 3. Correlacion entre las infecciones totales y simples producidas
por N. gonorrthoeae, C. trachomatis y U. urealyticum @n pacientes con
uretritis gonocdcica y uretritis no gonococica. Clinica Municipal No. 3,
para el control de ETS. Ciudad de Guatemala. Mayo-agosto 1984,

Uretritis gonocacica

Uretritis no gondcocica
correlacion  X12

correlacion g

C. trachomatis s0la —0.54  20.036 0.54 20.036
C. trachomatis total -0.32 7.035 0.32 7.035
U. wurealyticum s0l0 -0.33 7.435 0.33 7.435
U. wurealyticum total —0.08 0.476 0.08 0.476
N. gonorrhoeae s0la 0.52 18.010 —0.52 18.010
N. gonorrhoeae total 1.00  69.000 —-1.00 69.000
Fuente:

Registros de computacion de coeficientes de correlacion v tablas cruzadas

del presente estudio. Depto. de Computacion del Centro de

Investigaciones de las Ciencias de la Salud (CICS). Facultad de Ciencias
Médicas, USAC.
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a0 antre las infecciones dobles v trip_les pdeUCldaStz)i‘(t]i;
b s el homatis ¥ U- urealyticum €N _pgmentes con urea e]
- govizofrhoeae,ui-trg;c no gonocacica. Clinica Municipal No. 3, par
%:Do[rl\?fr?lmgz EVTS. Ciudad de Guatemala. Mayo-agosto 1984.

R N Feae

Uretritis gonococica Uretriﬂsﬁno gonacocica
correlacion  Xa2 correlacion  Xa2

//

C. trachomatis N

= 7.604
N. gonorrhoeae 033 7.504 0.33
« £
| A
3' ﬁa:ﬁl;ﬁi:; d -0.36 9.064 0.36 9.06
L ur
1;- gmslgt};j:fne ! 033 7504 - 033 7.504
. ure
C. trachomatis,
ek 018 2274 _o1g 2274
. gono
o ~1.00 69.000

Uretritis gonococica

oJi A e
i relacion Y tab
i0 coeficientes de cor "
; st oA acion del Ccentro
i 5 d‘tj;la presente estudio. Depto. de Cora::t O il o
o jones de las ciencias de 12 salud. Facu
|nvestigacio

Fuente:

USAC.
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Cuadro 5. Correlacion entre fas infecciones simples vy totales producidas.

. d
ured J;t“n 7 e X d e t e |B | BCCl |
N 2 trac 3 y pac Bl tes C

: con uretritis.

h C. trachomatis ¥ U umalyl,ﬁijumE?g pCafljzgtdESde Guatemala.

on gt _ 3, para el contro} CE ’

uretritis. Clinica Municipal No. 3, para el control de ETS. Ciud'ad"-m Clinica 2@:&“%‘53;“ P
Guatemala. Mayo-agosto 1984. + 3R Mayo-ad

=

C. tracho-
matis
total

U. urealyticum U. urealyticum| N.gono- | N. gono- |
rrhoeae | rrhoeae |
sola total

. gonorrhoeae
C. mchmﬂﬁs g +

solo total

0.52 —0.13 —0.32

U. urealyticum U, urealyticum

—0.14 —0.18 ~0.10

7 gonorrhoeﬂe

C. trachomatis sola

. -0.18
—0.28 —0.54 C. trachomatis - ?J 44 0.35 -0.33 0.24
C. trachomatis total —0.25 —0.06 —0.54 —0.32 c. trachomatis totel ’ 0.09 0.1 -0.08

U. urealyticum solo 0.40 —0.17 —0.33 U urealyﬁcum solo —0‘” . ’ = 030

U. urealyticum total —0.44 —0.08 E | 0.27 0.44 ; 013

realyticum 1018 0.24 -

N. gonorrhoeae sola 0.52 | U u 0 24 —019 3

‘ N. gonorrhoeae sola . - 0.33 0.18
N onorrhoeae total 033 '

Fuente: Registros de computacién de coeficientes de correlacién y tablas cruzadas - 8 . 0 08
del presente estudio. Depto. de Computacibn del Centro de el trachomatts b4 0.12 =0k ey
Investigaciones de las Ciencias de la Salud. .Facultad = de Clencias Médicas, N gonorrhoede = 07
USAC. : il

C. trachomatts Y 0.12 ;
U. urealyticu 0.08
N. gonorrhoeae Y '
U. utealyticum
del
jon y tablas cruzadas €0
; ficientes de correla® ol o vestigaciones
de computacion de coe centro
Fuente: Registros

cion del
presente estudio. Depto- de Computa

3 AC.
o cias MEdICAS, us
- d de Ciencias
] faricl {a Salud. Faculta
de las Ciencias de
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Figura 1-1
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Frecuencia de los distintos microorganismos productores de uretritis
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