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INTRODUCCION.

Uno de las praoblemas ginecoidgicos de indudatle relevancia,
han sido los cuadros de vaginosis bacteriana (VB), llamada asi
debido a gque se relaciona principalmente con bacterias . ¥y no 'cun
hongos o protozeoarios, ademas de que no se puede atribuir la causa
del sindrome a un solo agente bacteriano. A pesar de un sinnumero
ge estudios para estabiecer la eticlogta da la VB no ha sido
posible definirla, de ahti gue se continuen las investigaciones dla
con dla. tntre los 1nformes de estos estudios, aparece. la
descripcion de una bacteria curva, anaerabia estricta, mévil con
rlagelos subpolares y paredes celulares en multicapas, de Gram
variable, y gue se relaciona con la VB. Spiegel y colaboradores
han determinado que es.tns bacilos curvos son totalmente ditferentes
a cualquier otro geénero conocido, conduciendo asi a la creacidn de
un nuevo género 1llamado Meddluncus cuyo nombre deriva de medilio

que sign:fica capaz de moverse y uacus gue significa gancho.

A pesar de que este género se ha denominado recientemente,
estos microorgan1smos sSe reconocieron inicialmente en laos  fluidos

vaginales desde 1815, aunque se aislaron por primera vez en 1913,

a partir del endgometrio de una mujer con fiebre postparto. .
Las especies de _Hedlluncus se

esto sindrome.




Su papel . en los ‘procesos 1nfecc1osos @ sigue bnbremente
detinido, aungue &} arslamiento del. microorganismo .a Dartir . de

sitios normalmente esteriles y su asociacion durante la. . presencia’

de embarazos riesgosos sugireren su potencial patagenico:

La frecuencia reportada de: -las:: especies’

probable que sea menor que su frecuencia aéfué)fi “ea
naturaleza exigente y 1a gificultad resultante péra ﬁecuperarlas a’

partir de especimenes clinicos.



OBJETIVOS.

7

iLlamar la atencidn qgel medico acerca de la cosible ,nar:i:xuacxaﬁ

del recientemente. designado género &d‘lﬁncué en la enfev":"neq

1ndudable relevancia en la etiologia polim’n:rjpbiari'aﬂ ¥

la'maynrlé derlos Anvest)gadores.:

Describir al género Mebiluncus onn dentro’ de un contexto

microbiolegico y bioguimica.

Memcionar las pruebas convencionales con que se cuenta para poder
igent:ificar a estos microorganismos, pese a su dificil cultivo v
aislamienta, ast como los avances tecnol2gicos gue sugleran
pruebas con un alto grado de sensibilidad y especificidad que
puedan ser conTiables y accesibles a cualguir laboratario pata

permitir establecer un di1agnstico acertado en un corto tiempo.

Mencionar algunos de los estudios reallzados para determinar la

respuesta de estos MmIcraocrganismos § varitos antimicropiancs.




‘CAPITULO I

En 1895, Kronig fue el priher

microorganismos tipo- vibrio, il quel

“fluidos .

vaginales. Se informa que, en 1897, se demostrs. ‘su. . presencia;ien’

secreciones vaginales por microscopla. Fue hasta 1913“cuaﬁdn‘gse‘f

sefiald haber aislado a estos bacilos de’vagtda Y cervix; a :b#rfir
de un caso de infeccien puerperal. - €n 1921 se’ demostrs 1a
presencia de ewlas bactarias on muleres con signos de  vaginitis.
En 1947, 1nvestigadores checoeslovacos informaron . de ' algunos
aislamientos y en 1948 se hizo patente la elevada frecuencilia de su
deteccién en la flora vaginal de mujeres gque concurrian a una
clinica por probliemas de intertilidad. Hasta 1954 fue que se
empezaron a describir algunas de sus caracteristicas en una serie
de diez cepas aisladas. En 1957, Gardner y Dukes tambien mencionan
la presencia de vibrios en las secreciones vaginales patolegicas

(18,29) .

En affios mas recientes el 1nteres por estos microorganismos
CUrves valvio d renaces oo mucthoos inveeticadnres, asi se citan a
Duriux y Dublachet en 198u, Fhaillips y Tavior en 1982, Skarin y
Mardn en 1982, Sprott y colaboradores en 1982, 1983 y 1wBa4a,
Blackwell y colaboradores en 1983, Spiregel y colaboradores en 1960
y 1v83; con todo lo anteriar, nuevamente se confirma su  presencla

an las secreciones vaginales (29,30).




;Sp’ieg'e'l. Y. cql, después de muchos estudios, 1legaron a 1a
"conclus’iér;:c‘:le ;q;.le las - bacterias curvas méviles en forma  de
'bais:tb‘n:'xl‘hv:; é(;n. "defrinxtlvamente’ de. interés, puesto que se
‘as‘:;bu:xaniaﬁl‘a‘vagx‘nitzs no especifica, gue mas édelante se va a
"‘csr;écgr"gomu'vaglnnsis bacteriana; sin embargo, las descripciones
,pdq’h‘c;‘{das .grev\amente.hab.\.an saido 1n:nmplet$5 e':ncunsxstentes Y
su posicidn taxondmica era incierta, por  ‘lo’ que Se  propusieron
caracterizar y estudiar las cepas que . tenlan, :ampar-éndolaé con
cepas similares aisladas - por otros  investigadores, asst :nmé
también, con especies tenotipicas semejantes de otros autares. e
igualmente con las fenotlipicamente similares de géneros ya

descritos (Zé&r.

Despues de todas estas investigaciones, se decidid que dichos

bacilos curvos son totalmente diferentes a cualquier otro género

conocido, proponiendo la creacidn del género Medluncus
y la ubtcaci<n de das especies, MeSlluncus cuatioil y AModiluncus
avo

multernis. Los resultados de esto se prasentaron en el 83
Facuentre Amual de 1o Sccicdad Amoricans g2z Nicrobislogla, @

Nueva Orleans, Louisiana en 1983 (26).

Taxonomi a,

Spregel y Roberts, en’ base  a r‘eac:i‘a‘nes‘ -bioquimicas “y

“calocaron allos

Modituncus




distingui¢endose dos especies:
Mediluncus cundisil y Modiluncus mulienis

posteriarmente, en base al mismo’ tipo de esﬁudiqs. - cundidic se

dividio en:

Ao ¢ i subsp Lsily M cualiou subsp Aemelesd
l.as bacterias vaginales curvas en forma de " bastoncillo . 'son
diterentes a los miembros de la familia Prenwnidacteniaceae, ya
que ni Pagpienidactenium  onn, 01 Budactercum  onne producen acido
succinico o tienen flagelos polares y Pacntsnidactcrium  2an. tiene

un contenido de guanina-citosina G+C, de 59 a &b moles %.

Existen algunos géeneros previamente descritos., aue
producen succinato ¥y que pueden tambien diferenciarse de los

microorganismos curvos en forma de bastoncillos, presentes en

la wvagina, de la manera sigulente: dclinemyces E-T27at son

méwviles y tienen contenidos de G+C de 60-6% moles L. utros

hacilos, Hnacrsbisopunillum  succinicipreducens son MmLCroorganismos

largos (200, espirales, con un contenicdo G+C de 484 moles 7.
Baclenesides 2»nn puede ser 1pmdvil v tener tiageius pCritricos,

Lampyledacien -npn es asacarcliticao, oxidasa paattiva, con ur”

tlagelo polar y contenido G+C de 30-35% amoles %“. Fucctnenana s
amylelyticus na  son curvos vy tienen un solo tlagetlo polar,
Fuccinevdais  Lextrnacaluens trene  un solo Tiagelo aotar Y

Wolinella onp es asacarolitica con un salo flagelé poOiar, un

crecimiento estimulado por tormato-fumarato y contenidos de U+C de



Z'a 49 moles %L.

Estudios de Hbmalogla‘ mostraron menos de 1% de homalogia en

el ADN, en'comparacién’ con trece cepas ' examinadas, incluyenso  a

Wednomyces + bavioy | steunamy fpesens Aracrouit
lipq‘ly’lu::a, o .?nawuaopu.utun Ducctnicinroducens, Caomnpledacten
;'au,:' :_:>sut;sp veneneadia, Lampnylalacten cencious y .?'clcn:r.{aﬁc:
orsﬁtbc};a_'i )

Fosteriormente a estos estudios se propusc el  nuevo . genero
Modituncue, para los aislamientas de MmiCroorganismos procedentes
de muestras vaginales. Las caracteristicas de estos aislamientos
lo exclutan de | las tamilias Hoilnemycetoceas y

Pasnienidacleniaceae, si1endo mas simsilares a la Bacltereildaceae,

lentativamente se colocaron las dos especies del nueva género
AHediluncsus en esta familia Raclterewdaceae, la cual ncluye géneros
de microorganismos curvos, anaerobios, en torma de bastoncillo,
Gram negativos, con flagelos polares y productores de Aacido

succinico (10,26},
Morfologla.
En el genero Meliluncuo, cuyo nombre deriva de  aisdded | que

signiticAa capaz de mnpvimento activo v uncu» ou2 significa gancho

curvo, como ya se menciond, pueden distinguitse dos tipos



morfolegicos mediante la tincién de Gram modificada por kopeloft,
utilizando fucsina basica como colorante de contraste:

= Un bacilo de tamafio pequefio, de 1.7 p de longiltud media y de un

ancho " menor  de 0.9 g, variable al GBram, que corresponde a

.Hadtlw curtioil denominado asi, en honat a A, H. Curtis quien

fue el primero en aislarlo (9,26,29).

- .Un bacilo grande, de una longitud media de 2.9 ¢ y de un  ancho

menor de 0.5 g, Gram negativo, que corresponde a Mobeluncuo

mwlierio de mulierin que significa mujer.

€s5tos bacilos pueden presentarse aislados o en pares, dgando

la apariencia de “alas en vuelo" o ‘“gaviota", algunas veces se

encuentran formando una S caracteristica. Son bacilos con extremos

puntiagudos, no esporulados y mdviles por multiples flagelos que

generalmente se encuentran presentes subterminalmente en unc de

los extremos de la célula bacteriana. Cuando se examnina medrante

microscopla de iuz una precaraci1dn en fresco, puede observarse que

sus movimantas son en ondas, muy rapidos y de corta duracisn Cute

direccion en 1inea recta o ligeramente arqueada:s rara  vaz  se

mueven fuera del campo visual y muestran una actividao de

“sacacorcho" o en espiral muv caracteristica, de tal manera que

pareciera como s1 uno de los extrg@nos del bacilo estuviera atado a

las celulas epiteliales c© al partaocbietos. zafandose despuss para

moverse de acuerdo a su  patron onduiante, antes de dgetenerse



nuevamente (2b,29);

Composicion quimica y antigénica.

‘Las especies descritas de Mediluncus que se han’ encontrado - en

la vagina humana asociadas con vaginosis bacteriana‘(vaglnitis

espectfica, término antiguo), presentan un contenido de‘GUaﬁxné +

Citocina de 49 a S2 moles % como se determind por 'ei 'hékbdu

desnaturalizacion termica (17,26).

Microgratfias electrénicas han revelado paredes :eluléres en
multicapa, carentes de una membrana externa. ta delgadez de ia
capa de peptidoglicanos explica la tendencia de los
microorganismos a teflirse de manera 6Gram negativa (26). No
obstante, la ausencia aparente de una membrana exterior, sugiare
que estos microorganismos se asemejen mas cercanamente a los  Gram
positivos. Con esto se explica la variabilidad de las reaccliones
al Gram que presentan y que se han descrito paredes en multicapas
similares, tanto para los Gram negativas como para los  Gram

pPOS1t1vOos (1u, o)

Se han examinado y comparado las proteinas -y los perfiles
protei1cos antigénicos de 114 aislamiontos clinicos de Madiluncus,
con las cepas tipo de la American Type Culture Colection (ATQC).
porr electrotforesis en gel de acrilamda dodecil sulfato de soﬁlo(

En base a los perfiles proteicos de las celulas tipo, qu"DOSlDlE



determinar los estandares para cada especie.

Las ctepas de AWM. cuntiai  subsp cuneeatd Y M. cuntedit
subsp Asmelesid poseen cada una, bandas de proteinas de 82 hba, se
ha observado que la mas prominente £s para la praimera, mientras
que la banda de 80 KDa es la prancipal para la sequnda especae.
Adicionalmente, cada una contiene una banda proteica distinta de
30 KDa; sin embargo, se tific menos 1ntensamente para M cundind

subsp Aesmelesil.

La especie M. mulieris tiene una banda proteica praincipal de
92 KDa y una banda distinta mas angosta de 99 KDa. pero carece de

la proteina de 30 KDa vista en AL curtinii (19,26).

Todas las cepas contienen numerasas proteinas menares entre
35 y 70 KDa y solo una molécula distinta de 47 kDa, con dopletes a

50 y 39 KDa.

En base a la camparacién de estos perfiles proteicos de cepas
tipo con aislamentos clinicos, es posible identificar al
microorganismo a navel de especie, hasta en un - B82%Z. de dichos .

aislamientos (19,26). - G

Las cepas ATLC de Mediluncus y lus,allslam,lento's“:nnu;as\

pertiles proteicos tipicos. han moStrada 10s. sigulentes - pertiles:

antigenicos con sueros homologoss L8 oundaat vsu:i’sp., P Y TR,




‘contiene nueve proteinas antigénu:as Dr‘xn:ipales, de 82 80 IQ /0,

63,60,54,47 y 30 KDa. 4 cunigol sub.‘p lumutoou. muescra

estas proteinas, de 82,80,74,70, 60,54 47 y ‘30 “KDa

antigenos adicionales de 465,45 y 4.’» KDa.

Por lo tanto, A mulienios |y M. cwxuad subsp cun.uzul.
puscen, cada uno, dos praoteinas antlgénlcas‘ del ~-usmror 'dinig?b
molecular (47 y 80 KDa), mientras que - M ‘m.u.tu'uo LY M cu.ntuu.
subsp Aemelecls tr1enen tres proteinas antigénicas con lﬁs mismos
tamafios aparentes (45,465 y 80 Kba). Sin embhargo, la presencia ' de
protelnas de pesos molecularaes ifdénticos en diferentes especies y
subespecies, nNo deauestra gque compartan estructuras y funciones

similares.

Se ha demostrado la existencia de moleéculas - antigénicas
especificas de especie entre 68 a 74 KDa en M. mmuy de mas
de 90 KkDa en 4 mulleris (19).

Identificacion.

-Requerimientos nutricionales .. R

Las bacterias del genera AMedluncuo desé 'én . medios .

sdlidos y liguidaos, los primeros se emplean para El axslamxenta A
los segundos para ciertas prurhas  de -hiotipifigacisn’ ,;!B).' Lt::

medios de cultive encayados difieren segun los autores, "pera.todos



ellos coinciden en la necesidad de utilizaci®n de enriguecimientos
con sueros o con sangres de bovino, conejo o caballe y. con la
adicidén al medio de ainhibaidores para controlar la Tlora
acompafante, los mas util:izados, son colistina y aci1do nalidixico,
aungque también se ha mencionado el uso de metrnnxﬁaiol "y

gentamicina (23,27,30).
~Morfologla microscopica

Los meroorganismas M cuabsl, referidos como “formas
cortas" (SF), se consideran de 1 a 2 u de largo, con variacién al
Gram, en forma de coma, resistentes a metronidazol vy dan
resultados positivos en las pruebas bioguim:icas diferenciales que
se cirtaran en el 1INC180 correspondiente. En contraste, ;Qs
microorganismos referidos coma M. mulienos, se sefialan como  “Tormas
largas® (LF), se consideran, comg ya s& menciond, de 3 a 4 g de
longitud, Gram negativos, curvos, sensibles al metronidazol v dan
resul tados negativas en tres de las reacciones biogquimicas. Sin
embargo, Vetere y cal reportan que un anal:isi1s cuirdadosoc de la
li1teratura, muestra que no todas las cepas cumplen con estos
requisttos, par lo que se hara menc:o>n a taormas caortas Tipicas
tTSF) y tormas largas tipicas (TLF), para aquelias. que . .si los
ilenan y, como formas cortas atipicas tASF) y formas largas

atipicas (ALF), para las que no la hacen (3U).

ta morfolopgta de las colonlas tanto dge las formas cortas.como.




de las largas de Asfluncus, ya sean’ tipxcaS» o aﬁlpxcas. son

indistinguibles, pero la heandlisis franca’se-ve’ as’desarrol lada

comunmente alrededar de las colonias de las formas largas que de

las cortas (LG,350).

~Medios de cultivo

Se reparta que la tasa de desarrollo o el ‘tamafo de ' las
colonias de las diversas cepas de las especies de Modiluncuo no
ditiere en icm madios solidos. £l crescimionto on los aeEdios

liquidos siempre es mas pobre y lento que en los soélidos (18,30).

Los medios base mas empleadoas son, el agar cerebro corazén
suplementado con hemina, vitamina K y sangre, agar Schadler, agar
Columbia, agar Baucella, A7, Todd Hewitt, LsT, sup lementados con
suero fetal de bovino, sangre o sucro aguinag  (18,26). Ademas qe
las medios citados, también se pueden emplear el agar chocolate,
agar BHI, medio Klk (0.6% de extracto de ievadura, 2% de peptona
con 5% de sangre de borreqo o de conejo), agar sangre CNA y medio
SA tagar CNA con 1.6% de sangre de cone)o o de borrego, 2ZZ de
suero de conejo, 48 wag/ml de timidazal v 20 pgsm) do Azaida

nalidixico (18,22,30).
-~Condiciones de incubacidn
Seg'a reportes of algunes investigagores, todas las cepas de

13



Mréiluncuo crecen en condiciones dév anaeroblosis- a V;:sol: Ay é‘ . 37°C,

pero no a 42°C, (264 30) .

Recientemente se reporta la tecnica  de enrigquecimiento en
friao, la cual consiste en enfriar los especlfnenes, despueées de
recolectarlos, durante aproximadamente 13 horas a 4-5°C: segwn lLos
autores, esta técnica permite €l ailslamiento de Awdduncus aun
cuando los microorganismos estén presente en escasa cantidad,
parece ser que el enriquecimiento en trtio, disminuye el
metabolismo de la flora competitiva a un nivel tal, que permite a
Mrdiluncus opn competir e:xltasamente con ellos, consecuentemente
repaortan haber observado un desarrollo mas abundante que a

temperatura ambiente (22).

Con respecto a la incubacion al medio ambiente, no se reporta
crecimiento sobre CBA (Columbia blood agar) aun despues de

subcultivos repetidos durante cuatro meses (30).
=Morfologia de las colonias
fodas las cepas producen catonias transparentes muy pequefias

después de 10 dias de i1ncubacien con S%Z de 0z en Nz Otros

investigadores repartan desarrollo del microorganismo formandgo

colonias pequefias de 2 a 3 mm, de bordes enteros, transiwicas,
tonvexas y lisas, despues de un periodo e incubacisn de . a o
dias en una atmostera anaerobia humeaga (29). Algunos otros

14



reportan una atméstera que contenba ‘80%. de :nitrégena, 107 . . .de
bidxido de carbono y 10% de hidrégena, coma la. mas recomendable

(9,30).

Vetere y col reportan que el crecimiento de las diversas
cepas, tanto de las formas cortas como de las largas de
Meblluncuo, se presenta en los mediaos de cultivo después de una
incubacidn de 4B a 72 h y a pH de 6 a 7.2, mostrando urn
crecimiento muy £scaso en 01chos menios de cultivo a pH de 4, 4.0
y 55 el crecimiento es un poco maAs abundante en todos los valores
de pH mas altos Que se probaron. En cualquiera de los casos no se
ocbserva diferencia en el tamafio de las colonias (30).

Debido a que en o1 sindrome de la wvaginosis bacteriana ia
flora de la vagina cambia drasticamente, existe un incremento en
el numero de microorganismos no aciddéfilos, tales como Yardnerella
vaginatis, Mycenlasma y amuchas bacterias anaerobias incluyendo a
Medluncus. Desde hace tiempo se han estado obteniendo culéivus
puros de Mebiluncus onn a partir de muestras, por dilucién o por
culkivo en caja, contenienoo oaeJas concentraciones de agentes
antitmicrgblanas tales coma atida nalidixico y calistina. Estes

procedimientos son bastante lentos, costosos y no selectivos.

Se ha demostrado par metodos de deteccidn mortfolegica o por
pruebas mununolagicas aplicadas a muestras clinicas, que el

aislamiento de Medduncus snn a partirr de dichas muestras, (=11



probablemente muy hajo en la mayoria de los estudios. Por 1o

tanto, son deseables métodos selectivos para cultive (15).

Sin embargo, por otro lado, Fablsaon y cal proponen un metoda
para mejorar ei rendimiento del cultivo de AMebidluncus aprovechando
ia relativa resistencia a las alcalis, que datectaran en las
especies de este género; asl, después de someter a tratamiento
alcalino cultivos puros de MM cualinii {pH 12.0), las
@icrooroanimns sobrevivieron hasta después de 30 ming mientras qie
M. mulienis solo la hace durante 5 minutos. Para 1ncluir espec:ies
bacterianas representativas, todas las muestras probadas por este
métoda, provenian de pacilentes coa vaginosis bacteriana; por o
tanto se incluyeron muestras con Meslluacuns. Se abservéd gque la
mayoria de las bacterias presentes en las muestras ourieran en  un
corto tiempo. Solo on las gque habila precncia de  Hsdiluncus, los
microorganismos persistieron durante el tratamiento y se
encontraron despuds de 30 minutos. Esto demuestra que con este
tratamiento previo al cultivo, se reduce el numero de bacterias
iarrelevantes, lo que hace mas facil la deteccidn de colonias de
Mréduncue, esoecialmente en muestras que las contienen an bajas
cantidades. Haciendo una comparacidén entre el cultivo de las
muestras clinicas despuds del tratamiento alcalino y el cultive
convencional, se reveld un rendimiento altamente mejorado durante

el praimera (13).



se - debe hader .

Una vez que se tienen. la:

uso de las caracterlisticas propias’ de (:‘ada especie. o subespecie

para poderlas i1dentificar. Asi’ sefqnénéinnaran enseguida las:

=-Pruebas bioquimicas

Las caracteristicas siguientes las muestran: ambas ‘especxés

de Mediluncus: : -

Hidrolizan el almidén, son sacaroliticas, oxitdasa negativas,
requieren suero de cone)Ja al 2% para producir un desarrotlo
visible en el caldo peptonado y extracto de levadura. Crecen mejor

en peptona-levadura suplementada con glucé4geno y suero de conejo.

Con base en la capacidad de migracién a traves de agar blando
CSS (medio Columbia suplementado con almidén soluble al 1%,
rezasurina 10 (g/ml y 24 de suero de canejo) y de la reduccidén de
nitrato, las cepas de M cuatioi se subdividen en las dos
subespecies anteriarmente mencionadas cuatvdic y Aomelesiy que
pueden dlfer;en:xarse de las do K5 mosliening de acuerdo a 105

criterios mostradas en el cuadro No.l (9,10,26,29).



€uadro No. 1t

CRITERTIOS DIFERENCIALES DE AMséiluncus onn (25,29)

Caracteristicas

Tamabo de las
células

Reacci1én al
Gram

Estimulacidén por
arginina

Amoniaco a partir
de arginina

Hidrdélisis de
hipurato

Reaccizn de CAMFP

Produce > 1 meq de
acetato/ml.

Acido a partir de
glucegeno (pH<S.5)

Acido a partir de
melobiasa (pH<6.0)

Reduccidn de
nitrato

Migrac:<n en agar
blando

M cuntinii A cuntind B
= ie LT pecie . M mulienis:
¢ A fe RS T g
1.7 ez TR 2l g
variable varlable'v' negétiya
+ ) + -
-+ + -
+ o+ -
debil debil fuerte
- - +
- - +
+(=) -

Nota: +(—) generalmente pasitivo, bl k) generalmente negative

V variable

gt:



Algunas otras caracteristicas bioquimicas, aunadas-a .las ' ya

mencionadas en la Tabla Na. 1 para estos 'mic’ruurganismcs"' incluyen:

Para Meobsil Losll subsp Loli

— Su crecimiento es estimulado por argin»ih.’a :

- El almidén y el hipurato son hxurn.!lzradas:' esie’ﬁci‘a: dersruej-ro.

— La citrulina, ornitina y amontaco 751; .:pr"adq_éen a par;tir de
arginina. . . " : o 3

~ Son sacaraliticas, de débil  reaccitn ;Va . ‘pH”“de 57.57. ,a 6.5 a

fuertemente a pH <5.5.

Los productos de fermentac:dn a partir de glucegeno,

incluyen:

succinato -— < ! meq/1iu0 ml

fumarato —— cantidades traza < 1 meq/100 ml
Froduce las siguientes enzimas:
a glucasidasa —— 10-3U mmol
tosfatoamidasa ~- < 5 nmol

leuc:ina aminopeptidasa —— 5-10 nmol

£1 nitrato no se reduce a nitrito. Se oroduce una debil

reaccion de CAMFP sobre agar 3iuwella suplementado con  sangre | de



borrego al 5%, en presencia de jSaxnl\y{acscm avreus productor. de

£ lisina (9,20,26). Lo .
Para HAodiluncuo cunelnii subsp homelentiy las ' pruebas
bioquimicas son similares a la.otra. subespecaie, excepto en las

siguientes:

~ Las células no migran a través del agalrr suava.

—. Son débilmente sacarolliticas (pH 5.5 a &.5).

Los productos de fermentacien de gluc4geno en presencia de

sugro incluyen:

elementos traza de piruvato < 1 meq/1uo mi

elementos traza de oxalacetato < 1 meq/100 ml
Entre las enzimas que producen, sabresale:
lipasa estearasa —— \. I nwol
Reduce nitratos a nitritos.
Para Ms8iluncuo mulieris se menciona lo siguiente:

— Su crecimiento no esta estimulado por arginina.

= No hidroliza el hipurato.



—- A partir de,argxniné' no ‘produce :itrulirié', arnxuna ni amantaca. -

- El alm:c&n se hidrolxza en ausenc:a de suara._

Los‘pradu:toﬁ e ermencéc;é; de glucegeﬁd incluyen:

succxnato - > 1 meqlloo ml

acetaco — l meq/loo ml

elementos traza de fumarato L1 meq/lOO ml
Entre las enzimas que produce estah:r

a glucosidasa 1S > 40 nmol
fostatoamidasa < 5 nmol

leucina amidasa < S nmol

Se produce una fuerte reaccicn de CAMP sobre agar de  Baucella
suplementado con 5% de sangre de oveda, en presencia de
Staniplececcur  auvneus. La reduccicn de nitrato a mtrito es

variable, ya que sdélo una de diez cepas ptobadas lo reducen (26).

Asi1mismo, a parte de las pruebas mencienadas, existen otras
caracteristicas biocquimicas que son variables para las daiverentes
especies y/o cepas (20,24,30).

Cuando se analizan los resuitados, se encugentra Que no todas
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de;:r(@o

se’.menciona .la

exi1stencia de tormas largas: tipicas A ‘mulieres) iy . for@aﬁ VcartaS'

tipicas (M. cuatiald) que son . las quA s ‘Vbréieﬁgan N dxcﬁo
conportamento bioguimico. La 'morfblogx; celﬁlar y las
caracteristicas biloquimicas siguientes, son tas diferencias mas
consideradas gpor 1los investigadores que . han trabajado co

Mo8iluncus onn: actividad de 3 galactosidasa, nidrdlis:is de

arginina e hipurato y susceptibiligad o melronidazol (20).

Ademas, se han observado formas atipicas, tanto largas como
cortas, consideradas bajo esta denominacien -como ya se habia
mencionado anteriormente— debido a que no tienen el comportamiento

esperado.

Un grupo de i1nvestigadores (30), reportan formas atipicas
cortas que son maorfoldgicamente iguales a las tipicas, pero
bmuestran caracteristicas bioguimicas diferentes en una o mas de
las tres pruebas bioquimicas diferenciales. Lo mismo sucede para
las formas atipicas largas. Taabién oo ha observado que algunas
formas cortas muestran un perfil proteico de formas largas

b4
viceversa.

A través de varios estudios, se vid que exi1ste la poasibilidad
de que el geénero . 4Modduncus pudiera dividirse en mas  de gas

especies, ya gue de acuerdo a sus resultados se sugilere que una
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divisidn categérica de' 164 microorgan smes er}'sol’u dos ‘especies. es

insatisfactoriaj, : ‘E:’esar‘ius estudios

poster:br’f‘eé ﬁ'éra legar a '-:igu de:\;in‘i_ti‘vuk_.(éo;y))'.

~Pruebas’ alternativas para la identificacion de Mediluncus -

Debido a la dificultad de aisiar a Meblluncus a partir de los
especimenes clinicos ~debido al hecho de ser anaer‘obiu% estraictos,
exigentes, que se encuentran en cultivos mixtos con otros
anaerobios con los cuales compiten pobremente en los medios de
cultivoe y dan lugar a tasas de aislamiento subéptimas—, la
prevalencia de las especies de Medlluncus esta pobremente definida
y se requiere de pruebas alternativas que puedan superar, aunque

sea en parte, las dificultades mencionadas (7).

#+ Anticuerpos monoclonales. Los anticuerpos monoclonales san
altamente selectivos, pues poseen especificidades (nmicas para sus
antigengs y son una herramienta potencialmente util en la

deteccidn de estos microorganimos. lnvestigadores como Fohn y col

reportan la produccion de dichos anticuerpas MONOC L Ot les,
especificos de especie y subespecie, contra Mellluncus swendoli
subsp cualoid, Ao cualisii subsp  Acmelesis y Ml mulienio. Las

células productoras de tales anticuerpos, pueden Tfusionarse con
ceélulas plasmaticas malignas y formar células hibridas, esta

fusien suele realizarse par la adicién de polietilén glicol (7).
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Las celulas malignhas pxasmatx’cas son ;botqres prunu:‘tql'as der
inmunoglobul ina e incapaces de. sob}vey’:‘\'{ir" éﬂ‘ tos ,ré\e_dylas de "cul ti1vo:
seleccionados; sin embargo, -despieés de 'la"_’ fusion ise ; qht“n‘yenén
lineas de cultivo permanente, los \hxbr’xdus celulares .sobreviven Y
producen anticuerpos . de  una - sola ggg;ec1f‘icxd§d e (antxcqeroa
monoclanal), cada hibrido secreta un ant’n'c’uepj‘po : homégmeo unico

€1y 7).

Tambi#n se han analizado por el meétodo de i1nmunofluorescencia
indirecta; con lo cual se mide la reactividad de las especies y
cepas de Mediluncus. Esta técnica se ha empleado para confirmar el
diagndstico climico de vaginosis bacteriana, colectando  las

muestras del tluido vaginal de las pacientes (7).

#* Hibrid:izacicn de ADN. Deb:ido a le vya informado  -de las
diticultades en el cultiva de AMsfiluncus, y de que su ai1slamento
e identificacidn completa requiere de dos O casa si1empre @mas
semanas—, investigadores como Roherts v col, han estudiado la
posibirlidad de ident:ficarlos mediante tecnicas de hibridizacion
por homologia de ADN marcado con #** an las bacterias obten.idas a
partir de caldo o en suspensiones de exudados vaginajles.
lograndose 1identificar Mebdluncus mediante  su  ADN, aun en

presencia de poblacion mixta, en 2 a 7 dias (1/).

# Otros metodos. Existen otras publicaciones, en  las que los

métodos empleados se  basan en la deteccain ae productos



metabndlicos dé las microorganismos, presentes en el fluido vaginal
de .las” ‘mijares con . vaginosis bacteriana. Poe ejemplo, ia
cromatografia de gas detecta estos productos metabslicos. - Cuando
los 1actobacxlds son predominantes, el scido lact:ico producido 3
partir de la glucosa por la ruta glicol:tica, es el primer Acrdo
organico de cadena corta gque se produce. Entre las mujeres  con
vaglnos:s bgcteriana, se pueden deltectar succiInalo, acetarto y,
menos féecuentementa Dtﬁns acidos de cadena coria como propsonato,
Butirato, e 1sobullrasz. S22 ha rescrtato una sensibilidad variablie
para asqe método, que va del $4%4 al Yu% y una especificidad del

94%. al 27%, comparada con el diagnostico clinica {9,100,

AN cuantdo se taienen informes de que la vaginosis bacteriana
se caracteriza por un nunero exponencialmente grande de bacterilas
anaerobias, recientemente se ha usado 3 AMebduncus 2ap  comp un
marcadar clinico para identificar  a las pacientes con dicho
padecimientio; sin embargo, existen pacientes con escasos o0 0 con
ausencia de Meliluncus, que tambieén pueden tener la vaginosis

(28).

Ihomasan  y col proponen  una pirueba de prolina amino
peptidasa, para confirmar el diagn#stico de vaginosis bacteriana
en pacrentes con y sin Aséiluncus demostrados en  la preparacién
numeda o coh tincidn de Gram. La prueba se basa en la deteccisn de
la actividad enzimatica, ya que Jla prolina amino peptidasa  rompe

el sustrato prolina -nattilamina dando prolina y naftalamina,



esta ‘L'ukt,imq\en‘ 1torma

de anilina b;:\r-a'for-maVr- varias' compleio:

Se ha reportado qu?' urié,amql ia ’var-x_eda’d vde'baé‘ é;-gés v hongos

producen amino peptidas}i (%, uu'w by cl’dy’end

‘algunos’ ' Xoctedacillis
Modiluncus y ‘:anddm.‘ Sin embargo,- se’ na . Dhser-védo un <;nt;remén:n

con.”

de la acsividad de  prolina an;u_nc; p‘eﬁrtxpl;;lsa en pa:’xenvr:e's
vaginosis bacteriana (4,28), gue tal vez — se deha a ‘un "éumgﬁta
tanto en &1 ndmero como en los tipos de flora vaginal asociada.  al
padecimiento, mas que a la presenc:a de cualesquier agente
etioldgico. Fara la prueba se i1nocula una muestra concentrada de
la paciente, en placas de microtitutacisn, adicionanda el sustiato
prolina A-naftilamina, después de un perieodo de incubacidn de 4 h
a 3S°C debi1damente cubiertas para evitar la evaparacien, se
adiciona solucian de sal de Garnet como 1ndicador, orotegiendolo
de la luz paor ser 1nestable, los resultados deben leerse . en. . S
minutos sobre un tondo luminosa. Un color ro)o 0 rosa es Positivo

y amarillo o anaranjado es negativo (28).

Esta prueba tiene un Bl1%4 de sensibilidad y un alto Dnr:en‘tase
de especificidad aun en muestras con escasos Modduncus. wlnamdso’n,
sugiere esta prueba como una alternativa facilmente interpretable
Y que no regquiere de equtpo sofisticado o de entrenamiento
especial para confirmar observaciones clinicas de la wvaginosis.
Otra ventajs d& la adinG poptiasa, ©s gue :as pruebas se  pueden

agrupar corri1endo hasta 96 especlinenes en uwna sola placa oe




microtitulacidn en un per"lcdc de 4 h, ‘ademas de Que la prugha es
reproducible y facil c‘ie leer tal como se describa; no abstante, se
considera cod$v1a en proceso  de ' desarrollo. y kse continuan
xnve;'txgando fact‘nrés que acorten el »txempu de investigaciuvn, ast

como la obtencien de un Coler mas estable (28).

Susceptibilidad de Msdiluncuo /;:nn ‘a .I.os-'agenl.es antimcrablancs.

Es xmpnrtant& conocoer 1a‘su=:estib:'1’idn§'dg‘ U Amditances) con
el cbaeéc de 1dentificar a los agentes é;ue p‘ueaa‘n ser'agx‘les, por
un’ lado paré el desarrolio de un medio selectivﬁ para feci:liéar su
axsl;mxentn ¥, por otra, pa;*a lograr e h";n;amvientq’:f ef’i’caz ﬁel
padecimiento causado por el microorganismo. )

= .Maddxln:qo es

Estudios realizados por Spiegel, indican qqé

susceptibie ‘a ampacilina, cefalotina,

son resistentes a metronidacol.
encontraron algunas Cepas redsibhlentes

antimicropiano.
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Se menclana que'al r*ealxzar pruebas dE susceptlbxlxdad a las

especles de’ .Modgtuncux: A ampu:xlxna, i :E?nxﬂ:xna.

caefalotina 'y ! } " se nbserva una map ada r.nfe( 2NCa o entre

las dos | espe xegi, sxenda ;mas‘ ME . cuntinid que’ W

~gs” wvaliosa | ‘para = escager agentes

aplica:rim,,ml'vutué 8w uine, Asimismo,

er‘ltrum:cxna,r-metronxdaznl a hidrdximetrnnxdazol pueden = servir

‘para; este mismo fin (23):

A pesar de que las cepas de WMeliluncuo son susceptibles a los
anf:x’léxét)cos fA-lactamicos, la presencia de Mmicroorgan smos
productores de f*lactamasas en la vagina, los excluye para un  Uuso
efer:t:i’vo de 1los mismos en el tratamiento de la vaginosis

bacteriana.

Se ha encontrado también que el roj)o de ati1zarina o el azul
de kvans, son tinturas Que en el laboratorlo, pueden usarse para
llevar a cabo una riapilda diferenciacrdn entre ambas especies, a
diferencia de los procedimientos actualmente recomendados; no
obstante son NoCceoiarics TStddios pusteri10res. ve otros “agentes
antimicrobiranos probados, se enconte> que el az’ux de Vh'xrlo Ay
mostrd una mayor actividad contra Yaewdnetrella wvagnalfes que contra
Medduncuns ann. La resastencia relativa dé Mobuluncus T onn . al
metronidazol y tinidazol Y ta tnhibicyin selectxva de ‘;

vagenaler por las bajas concentraciones del azul age Nilo A,

usarse para probar el dgesarrollo de un agar: selectivo para lasg

especies de Mséeluncws (22).



CAPITULO II. FAPEL PATOGENO,

tos miemhros del génara Mediluncud wstin altamente agsociadoes

ton uno de los aroblemas anecnlégicaé habituates’' gue es ia
vég\nasxs 1nespeciftica Vi1, clastficada caomo tal, por los casos
donde e} fluieo vaginal ao muestra Ja  presencia  de Tnichomenan,

levaduras o gonococas. Recientemente, investigadores .como  Spiageld
y €0l (26,29 hen ntroducido el termino de vagxnosis bacteriana

{VB) para referirse a esta entidad, va. gue sSu relacidn es

prancipalmente con bacterias, ademas de que no se  pusde ~atrabulie
ia causa del sindrome a un solo agente ba:teriaﬁa y‘debihn a gue,
en la mayoria de las casos, hay ausencia  de’ unar regpueéta
intlamataria verdadera. (29}, :

La vaginosis bacteriana es  una - enfermedad infecciosa | que

aparece comunmente en el tracto genital interior . femeninoy en’ la

poblacien en edad repraductiva  y con Vida - sexuall activa.l Be.

caracteriza par la presencia de cantidades mayqbes de_'bactgrias

anaerobias, dJdo tas

Que se ven en mujeres normales 135;:

Lurante los ultimos afios

tacteriana (6,11},

Ye ha dedicado  una atencido

- particular. St Bardnenetla

vaginedis Yy mas . - fecxentemEnta Y- 3 aientns K anaerabios



especiralmente .Mtlilulvcuo muliania y

tambi¢n a .M,msnla.am Mfmnw. S)n emDa

Bardnerclla wvaginalin .y aparecer

como microorganismos enddgenos de ia MM EreS

sanas en cantidades bajas, es .decir, menos” de 107 UFC/ml’de flusa

vaginal; en mujeres con VB se observa’un vc’laro lncnemento‘rd,e “esta

cantidad de microarganismos, por arriba’ de: la “E1tra i mencionada

(11,29,

En contraste, Modiluncus onn se Encuéntra raramente en
mujeres sanas, pero se aisla de la vagina de mujeres con VB hasta
en un V% de los casos, por 1o que recientemente se ha utilizado
al género Medduncus como un marcador clinico para dentificar a

las pacientes can VB (11).

En pacientes conm un diagnéstico clinico de VH, Meduduncur ann
puede alislatrse juntaoa con cualquiera de los microorgani1smos
asocladas con la descarga vaginal. como son bacilios anaerabios

Giram negativos, principalmente especivs 4

tetentes vy - CON CcOcos

anaercbios principalmente especies de ?enw;’uanlacauuo.

No se han cetectado en ninguna instancia como anaercbios
unicos. Gardner y Dukes asi como otros investlgadores, nan

encontrado que .Asdiluncus se asocia signiticativamente con la



presencia de ¥%. wvaginalio, debitio a qué, se’ - ha” ubsér‘\iadu que sda

desarrollo se . ve . favorecido por, la .. presencia: dél. mencionado

microarganisma (&6,27,29). No e’xxstvé' una’ expl i:a’ciénv clara de este
hallazgo, perc tal vez un’ mxcrourganxsma :ylle kpropurciona'”‘ el

ambiente favorable al utrc. De tal manera,’, que las 5 espe:les de .

Hodiluncus se encuentiran mas 're:uente |ente en mu.ler'es colun:zadaﬁ

por %. vaginalis gque-en quxenes na o es:An (29).

Algunos xnvestigadnr‘és sugier‘en" que ‘108

supussto Mesiluncus an.n' v % bapux‘alio,' actdan . éineﬁgxcamente

«27,29) . : R g S

Se observan diterenclas muyrmarcadas cuando se apaliza el
tlujyo vaginal de mujeres con VB y de mujeres narmales,. utilizando
cultivos anaerobios cuantitatives v cromatografia gas—liquido, por
medio de las cuales se realiza la identificacén de acidos
organicos de cadena corta que son metabolitas de la flora
bacteriana de la vagina. En el flujo vaginal normal existe elevada
concentracien de 4cido lactico coma consecuencia de la
prevalencia de los lactobacilos y estreptococos que son

rroductaces del mismo (L21,29).

£n la vaginosis bacteriana, el lactato se ~"halla dismipuido,
mientras que el succinato, acetato, butirato -y propionato . se
elevan encontrandose en forma predominante; % veginadlis' - produce

parte del succinato, bacterias anagrobias como’’ Mediduncus - onn



y 3a_cu/wldu sn Tson ‘productoras

productor de butirato y acetato, .y Fiepionibacl

propionato, vef‘figﬁra‘ﬂo;ylrgzﬁ)

fPor 1o tanic, es’ muy ‘probable queilos

leon

.5 vaginalis,  en la fisiaﬁa:nlcgla

anterjormente como vaginosis inespecifica. Fi

También se ha visto que es posible que exista Qna relacirén
entre % veginalis productora de aminoacidos, dando como
consecuencia una elevaci¢n en el pH de la secrecién vaginal, lo
qgque favorece el desarrollo de este tipo de microorganismos

(27,293,

Como el papel etiolégico de las especies de Mebfduacus en la
vaginosis bacteriana sigue siendo 1ncierto, se ha sugerido su
potencial patogénico en los humanos a partir de su aislamiento, ya
sea sola o en concierto con otros anaerobios a partir de varias
tfuentes como pueden ser, abscesos de Glandulas mamaeyas ~
umbilicales y cultlives de sangre (7,79,11,31). Recaientementa se han
aislado especies de Mr8iluncun a partyir de membranas
cori1oamnidticas de las placentas de un 1174 de las mujeres con
partos antx;lpadns (7), de cult:ivos sanguineos de una mujer con
cirrnsis hepatica y de un absceso umbillical oe wuna muyer con

entermedad pelvica inflamatoria (7,%).
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Por otro lada, se tiene que ’.Ma&(luéncua’, anfl., ’fy. : ba.bmdlk,

M Reminie pueden ascender bcasinni!rﬁénéé~ “tracto genital -

superior de las mujeres y se han aisladb
endometritis y saipingitis (‘)).
microarganismos mencionados ﬁueden' Vir{l/agiv,iv' :
<11}, asi como tambien ﬁeihan aislado de Sbsﬁe;as

heridas (11,31},

La V8 esta relacionada con apraoximadamente un tercio de todos
los casos de vulvovaginitis en 1a poblacién dé edad reproductiva.
Holst realizé estudios para la buUsqueda de los posibles
reservorios, asi caomo también de las formas de transmisidn de
microorganismos asociados —Mediluncus 2nn, Yardnerella vaginalis vy
Myceplasma heminis— en mujeres con VH, sus compafieros varones y
nifkos. Se sabe que éstas, asi como algunas otras especies
asociladas con la vaginosis bacteriana, por ejemplo, EBactersides
ann Y Pofuestreplocaccus 20 50N parte  de 1a flora intestinal
normal (11). Se ve que dichos estudios sugleren y apayan la
hipsates:s de aque el reservorio de  AModiluncus mulienio, Al
cuatioid, 3. waginalio y Mycaplanma Aeminicr es también el tracto
intestinal, puesto que los cuatro microorganismos se  pudieron

aislar del recto de mujeres, hombres y nifios (11).
La diferencia en 1a tasa de aislamiento entre mujeres con VB
por un lado vy, muyeres sAanas  porr  otro, puedsa deberse a Ya

aparicién de micrgorganismos, en mayor numero, en el recta de las
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muieres gue desarrollan esta conuzélm, en camparacidn  con el

recto de las mujerns sanas. . i

lLa recuperacisn poco frecuerite tanto de Y. ‘wvaginaliz ‘como e

Mediluncws onn y Mycoploasma feminis a partir’del tracto genital

e
los  compafieros sexuales . de muJerés T‘cnnr ve, ndica  que ta
transmsi1dn sexual, en el sentido comuninente acegtado, no es ufa
farma 1mportante de trensmisidn de estps microarganismnos. farece

mis probable su dispersion desde el .recto nacia la vagina (Y,1i}.

Tratamienta.

S5e han empleado ~con un 2xito variable- wmuchos agentes

terapéutizcos para tratar la vaginosis bacteriana, existen patudios

publicados sobre la eficacia del metranidazol oral dado en dosis

de 600 & 1,200 mg/dia durante 7 dias (?). fAlgunos itnvestigadares

han propuesto una dosis Gnigca de 2 g de

metronidazol para su

tratamjento; san embargo, en los estudiaos gque comparan estos  das

tipos de dosis, se nuottes gue las tasas de curacidn., gl menas

cuatro semanas dgespuss de la terapra. fueren de 73% con la o06His

uni1ca y de 824 con la dosis ge una semanda {ey9) . asra torma de

tratamientc es con  tabtetas intravaginales con SO0 mg .lae’

metronidazaol durante / dias, con un 7i% de ericacia.




que tngresa una concentracidn mas’ alta de la droga dlre:tamnnte a

la vagina, disminuyendo los efectos secundarins sxstemx:os &9 13).

La eficacia del metronidazol se atribuye,- probablemente, é la

actividad de esta droga contra las  bacterias anaerabtas P y 1a

actividad de su hidroximetabolito cantra ¥%. uupinnlto, "'asl.  gemo’,

contra M. mulicnis. E1  metronidazol y sus metabolxn'ls o e

activos contra Mpcenlasma deminis, aun cuando - el: Atr‘atamxentu

ss5te, aparentemente erradica al micreoarganismo.

AMobiluncus curtisli es resistente al metronidazol, pnr 1622 qﬁe
se podria especular que su presencia juega un papel sxgn:flcattva
en la recurrencia de la VB, misma gque se presenta en el 10 a 124

de la mujeres tratadas con dicho metronidazol (19).

La clindamicina, otro antibiotico gque es particularmente
activo cantra bacterras anaerobias y, moderadamente activo, contra
¥. vaginalis y Myconlasma hemuw:l se ha usado en una crema de
aplicacien téprca para 21 tratamiento de la VB. €n un estudio de
evaluacidn de gosis, se emplearon S g de crema de clindamicina al
2% aplicada intravaginalmente una vez al dia durante 7 dias,
mostrando una eficacia del 93% en 1B mujeres que se reevaluaron 4
semanas después de i1niciada la terapila. Se viée tambien que menores
caoncentraciones tienen menor eticacia (9,13). Si: estos resultados
preliminares se confirman con estudios mas ampl:ios, la

clindamicina pusde ser una alternativa en lugar del metronidazol,




‘los antibioticas f-lactamicos, ,'yla g pr'eéér{c_la

‘particularmente para el tratamiento oe la VB, tanto la ‘recurrente

como durante el embarazo, sugleren Holmes y‘*col" 15, 19!."

A pesar dé que .las cepas de .Mod(lu.ncd@ son sius:éptx’bl‘es i .a

= de microorganismos i

productores "déiﬁ-lactan{asas en’ la vagina, .excluye. sy usa: eT,e:F)yo‘: £

ren - el tﬁatamxento de la VB. Segun datos reportados. por Spleggl, ¥

col ‘—,(25), las formas orales o t4picas d» clindamicinag ‘e "b‘x'mx‘pen'en} H
puedenrepresentar modos potenciales alternativos - de ter-;*nplé—‘
cuando falla el metranidazol. Ambos agentes antimicroblands tienen
una amplia cobertura para anaerobios y ninguno seria susceptible a
las flactamasas producidas, por ejemplo, por  Ractersudes on
presentes en vagina. $1n embargo, ambos son activos contra los
lactobac:ilos vaginales y de esta manera pueden 1nhibie 54
crecimiento durante la terapiaj exi1ste evidencia de que esto
contribuye a las fallas del tratamiento despuds de admxnlstvarser

ampicilina y amoxilina.

Se sabe gue los lactobacilos pueden rcpoblar mas prontamente
durante la terapia con metronidazol que con ampicrlina o
amozi1lina. lo cual puede contribuir a la mas alta tasa de curaci -

con metronidazol.
Lta ‘eritramcina no es etectiva, N1 la: tetreciclina a
doxiciclina, de las: gque se ha reportado. una eticacia de solo el 1s

a SO% contrala VB
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Otras alternativas gque se he;n descr‘*itc, incluyen el emplec &e
un gel de acido acético 'y crema de d’xennes‘t:rfDi, las _ -que : han
resultado no satistactorias, con tasas dé curacién de sélo 7‘ ¥y g,‘/.,
respectivamente. Asimismo, se reporta que las gabletas kvaglnales
de Povidone—Yodo, de 200 mg 2 veces al dlh.dur‘anf;e 2 semaﬁas, slon‘

comp letamente i1nefectivas (9).
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CAPITULO III.  DIAGNOSTICO DE LABORATQRIO.

Las . bacterias. del genero.  Mesiluicus estan - Claramente
asociadas con 1a’ vaginosis ba:teriafm como  ‘se ha mencionada
previamente, por- lo.que esto‘s microorganismos pueden ;. servir S come

excelentes indicadoras de dicho sindrome: cilinico. (7).

. Para establecer un diagndstico clinico de,)g vB

tener tres de los siguientes criterios (b,B,é):,,

* Un pH vaginal mayor de 4.7.
# Una prueba de aminas positiva.

# ta presencia de células guia en el fraotis wvaginal.®

¥ Una descarga adherente y homag<nea, caracteristica del sindrome.
* El1 pH del fluido vaginal a niveles superiores . de 4.5 en lavVB
se debe a la presencia de aminas (9,18B). Dicho parametro debe

medirse usando papel pH de wun rango . apropiado. - (4 a - &), et

disponible comerciralmente es adecuado para este propdsito.

La forma mas aproplrada de determinar e ed 7;agx’na'l; es
frotando los bordes lateral y posterior de la vagina y colocando
directamente la muestra sobre del papel pH. En torma alterna, el
papel puede colocarse tambieén en la superticie del espeia despues

de que ¢ste se ha remavido de 1a vagina.

ESTA TESIS NO Dege
SALR BE LA BIBLIOTFCA



Debe evitarse el moco cervical ya que tiene un pH mas alto
=7- que el del fluido vaginal. Este criterio de " la ' determinacidén
del pH del fluido vaginal, tiens mayor sensibilidad que la de los
otros cuatro, pero la mas baja especificidad, 1o cual 'uemostraran
Hallen y col en los estudios que realizaron, va qﬁe~.repnntan que
casi todas las muderes con VB tuvieron un pH ,vaéiﬁslr:de mas. de
4.5, aungue tambi1én se encontrd esta misma céndicic&, envlmuseres,
que no tenian diagndstico de VB (8). i s

#*# La prueba de aminas es oltfativa, el mal olar Qaginal es . el
mas comu de los sintomas de las mujeres con VB, Este olor se
detine caomo “olor a pescado en descomposicicdn” el cual aumenta en

presencia de KOH.

Este olor se atribuye a la produccidn de aminas bidgenas, gue
son  predominantemente putrecina Y cadaverina, que pueden
encontrarse disminulidas O no aparecer en las secreciones normales,
por lo que se emplea como uno de los criterios determinantes en el

diagnestico de la vaginasis bactertana (9,18,29 .

La prueba consiste en colocarr wna gota de fluido vaginal
sobre un portacbjetos y afiadirle una gota de KOH al 10%, de esta
Manara aumenta el olor v se detecta facilmente. A pesar de que a
esta prueba se le atribuye una alta especificidad, se ha reportado

una baja sensibilidad en el diagnestico de la VB (9,10).
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* Montaje humedo tasra deteccion de celulas gura. Las ceilulas
guia ;sor;»;eliﬁl‘as‘ebxéehaies cuyos hﬁv‘des estin obscurecidos bpor
18 pres'em:\a';:‘!e." Bactérias curvas que se. encuentran ancladas,
cuando sg'c'dlan:éan‘ predominantemente por bacterias en torma de
coma '—;Aajdilul;cy.a—; ‘g ‘les conoce como celulas coma, se . ha ObDsSErvado
'que,lja;urgsen:|ar de ﬁa:‘terias esta restringida principalmente a ta
superficie de  las celulas epiteliales. a traves de suUs
prulongacionés celulares, se  adhieroen preferentemente con una
orisntacidn polar-lateral, con mayor frecuencia transversalmente
dehido a la forma curva de la bacteria; tambien se reporta haber
observado que frecuentemente Mediluncus se fila a crerta distancaia
celular (3.

De Boer y Platerma, refieren gue las cspecies de Aosituncu >
pueden adherirse a las ceélulas epiteliales de la wvaopina en
microcolonias similares a las de las o©tiras diversas especies
bacterianas que colonizan las superficies mucosas. La presencia de
la estlructura llamada glicocalix, sobre los flagelos adherentes de
Aediluncws, 1ndica que las microcbloniias pueden estar embebidas  en

una matriz muy hidratada compuesta por exopolisacaridos ¢3),

Existe un estudio reciente gue muestra gue Barcnerella
veglnalis, Mediluncus snn y otras bpacterias, pueden adherirse a
las ceélulas epiteliales; no obstante, estas Ccflutas wula so  ven

densamente colonizadas por la vacteria predominante en La

microtlora del especimen (9.
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Otro tipo dé bacterias ‘como los lactaobacilos tambien . pueden
adherlrsé a‘ceiﬂlasrepxteliales erfoliadas, ﬁeru al encontrarse en
Conéehtracidha€ bajasy no llegan a opscurecer los . bordes de las
:elulas epxtelxales, pnr lo que es.necesario téher experlen:ia 0%

sumo cuxdado para no :onfundxrlas con :elulas QuLa verdaderas (2.

Se’. recomienda que, al henus. el

euLtelialeﬁ vaginales presentes se’ serdlen i

camo eélulas guia, para poder establecer un dxagnéstxcu de VB.

Las celulas gula se identitfican colocando una gota  de una
muestra obtenida del fluido vaginal sobre - de. un . portaobjletos y
mezcliaindola con una gota de solucién salina isotenica, se cubre

con un cubreobj)etaos vebidéndose observar 10 campos a 40X (2,9).

La presencia de ceélulas gula y unha prueba positiva de aminas,

sun 1ndicadores confiables de vaginosis bacteriana (2,8,9).

# Descarga adherente caracterisiicae. L1 dato prinecipal. del

sindrome de la vaginosis bacter:ana que atecta a mujeres 'Ehrjeﬁéhﬁ
reproductiva, €S la presencia en las  paredes de la vaéxn;; de

descargas de color blanco homagdneo, adherentes —y,—iéaﬁp‘rée
menciond anteriormente, malolientes— (6,9). Este cuarto 'érxﬁér;ar

@5 subjetivo, por lo tanto no es sorprendente que las“dxtarencES'

autores se retfieran a 1 como no sensible ni esoecxfxcc 18,97
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Qtra prueba complementaria de gran iqnpnl*tancna es ‘ja tincion

de Gram (24); utilizando ' la’ fucsina ‘bﬁéicé como ' colorante - de

‘contraste, que permitira distinguir los do ipos martoligicos:

a)’ un paciforée ta

T unbio b=

b Un "baciloUeurve yérande 2.9, Gram negati?bk ”—Jwahuqcua v

mulienio—.

Estos bacilos pueden presentarse aislados o en pares dando la
apariencia de ‘“alas en vuelo“ Y algunas otras ' veces, Y-

encuentran tormando una S muy caracteristica (17,29},

Spaiegel suglere gue el froti1s vaginal tefiido con Gnﬁm_{es ‘de .
gtan utilidad, ya que en las pacirentes con vaginosis ba:té%xéng ée
observa una alteracién del patrén microbiano habxtual;‘ go%6e'~l§s
lactobacilos estan reemplazados por  tlora mxta gué{ gpﬁtxéné;

prainci:paimente bacilos pequenos Gram nesatXQE Gram

positivos, cocobacilios de Gram variable y,  aproximadamente  1a’

mitad dge las veces, bacilos curvaos variables al 'Gramg ,‘pnr Ltanto,

los laboratorios deben considerar el inforﬁe'dgitqles tfrotis, como

flora mixta consistente con un diagnéstico dE;VB‘(Z?i.

En estudios realizados por Roberts y ¢coly” compd%anda‘ aaa
tincisn de Bram con otros metodos de 1dentificacion de’ Meduliiacws,

a8




encontraron gue de una poblacidn’ estudiada, de Umujeres ‘con
prasencia de este microorganismo, al! 9374  se “, le:’ det]er‘mijné la

presencia de VB con la tincicn de Gram. E) 78% estaban ;Q]Qnizadgé

vaginatmente con Mellluncues y la correlaciéo ‘entre el; Hcl’iagnéstxic’a

gor tincidn de Gram y los sintomas clinicos, fue de 90% ISR I

No obstante gue la tincidn de Gram es una técnica rapida, .. no

permite la delerminacidn de especies Yy sunespé:tes. Para un

estudio confirmativo de VB y llegar a datinis la especie de

Asdiluncus, se debe de pgroceder a su arsiamento en los medios de

cultiveo adecuvados, mencionados en la parkte correspondiento, ast

como llevar a3 cabo  tambien las pruebas hbioquimicas sefaladas

anter:iormente; o bien, s1 existe la posibilidad, aplicar alguno de

1os melodos alternativaos -~también sefialados~ comb la cromatogratia
de gas, las sondas de ADN, o la inmungfludDrescenc:a con

anticuerpas monoclonales.
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1. - Debido . a diversas

bioquimica, propiedades quimicas:
Mslilincus, eS necesario hacer. estudics poste

division definitiva,

2. El papel de Melluncus onn - como 'a'ge'htra Aec:oi_dg:’c’o de rrl.a
vaninosis bacteriana sin lugar.a dudas, g a’un‘ se 'dé‘scona:e; S
embargo, estos bacilos curvos se han vaisto . en }n; h}utxs vaginales
directos tefidos, soélamente a partir de  mujeres. con gichno

padecaimiento, lo cual sugiere que pueden serrvir  Como marcador

clinico para i1dentiticar a estas pacientes.

3. Existen diversos metodos para el diagnsstico de  laboratorio,

que van desde las caracteristicas fisicas del esxudado vaginal, la
microscopta y la rdentificacien tradicional (cﬁn:x'vo Y .
bioguimicas), hasta 1as nuevas pruebas alternativas (no aplicaples

en la gran mayoria de los laboratorios).

4. Del examen microscopilco, que @s €1 mas ”empléa’uor
considerar lo sigurente: -

— es insuficiente para diagnosticar CoOn Precisisn la:,‘ VB. sAuesto. .
oue requiere de experiencia Vv entrenamiento - para . 1eer las

preparaciones hunedas. Sin embargo, muthos ode lpos. - casos . oueden

identiticarse de esta manera con personal preparado y caospetente.




-~ @s 'una tforma econdmica y rapida para la. deteccidn  de ta vy,
acoplado con otros 1ndicadores como pH vaginal atriba de 4.9, olor
a pescado cuando se alcajlinizan las secreciones vaginales con. KOH

y presencia de cejulas gula, ya que  amplitican | grandemente  las

'posxbxlidades del dragndstico preciso. ;. - =

resistentes a metronidazol, la droga .de:  eleccidén

tratamientc de la VB. Se podria especular’ que

AModiduncus onn resistente a me:runxdaznl,":duég'

significativo en la recurrencia del sindrome gn!el 10~12

sujeres tratadas con esta droga.
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