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RESUMEN.
El' papel que tiene Chlamydia trachomatis en la patogénesis de
la-enfermedad Inflamatoria Pé&lvica se ha discutido mucho en &poras
-recientes. Actualmente se ha encontrado una alta proporcidn de
&gte microorganismo como causante de &sta patologia por lo que el
papel.del mismo en la obstruccidn tubdrica requiere una evaluacidn
cuidadosa.

En las mujeres en etapa reproductiva el peligro de
colonizacidn del cuello uterino por &ste microorganismo radica en
el alto riesgo de propagacién al tracto genital alto con
posibilidad de afectar las trompas uterinasy condicionar en el
future esterilidad.

Este estudio se realizd para conocer 1s prevalencia de
Chlamydia trachomatis en mujeres con esterilidad por Factor
Tubirico en la clinica de Esterilidad de Hoaspitel ®General de
México. por medio de su deteccién por anilisis Inmunoenzimatico en
muestras tomadas de endocérvix de 30 mujeres con &ste diagndstico
y 30 pacientes de un grupo control. Los resultades fueron que' 2
pacientes del‘ grupo problema y 2 del grupe control fueron
positivas a éhlamydia trachomatis, es decir que el 6.6% de
positividad se encontrd en &ste estudio en ambos grupos.

Se concluye que el antecedente infeccioso de las pacientes es
muy importante ya gue la deteccidn a tiempo del mismo evita su
propagacidn y gsecuela. En los resultados de &ste estudio nu se
encontrd una frecuencia aita de Chlamydia trachomatis encontrada
por otros autores en pacientes con esterilidad por Factor Tubarico
y ge encontrd igual en el grupo control, lo cual sugiere que para
detectar &ste microorganismo en @&ste tipo de pacientes deberad
hacerse muestrzos en diferentes sitios del tractc genital 6 en su
caso realizar estudios inmunodiagndsticos séricos y quizads los
resultados encantrados solo apoyen la idea que las "pacientes con
éste tipn de problema acasionado por Chlamydia trachomatis tiene
un proceso inflamatorio post~infeccioso dafiino que aGn no se
conoce completamente.



INTRODUCCION
A) . ANTECEDENTES.

Los padecimientos transmitidos sexualments son comunes y se
han hecho mGltiples intentos para controlaries, ' las infeccionen
por sifilis y gonorrea han sido superados ' en frecuencia por un
grupo importante de enfermedades no gonocbecicas.

Entre el causante mas importante de &stos trastornos se
encuentra Chamydia trachomatis. Este paris‘ito se conoce desde hace
70 afios y algunas de sus cepas se asocian con un amplio grupo de
enfermedades vinculadas a ios organos genitales. No siempre se
toma en cuenta que la Chlamydia trachomatis sea un importante
microorganismo patégeno genital el cual es capadz de producir
muchas enfermedades en hombres, mujeres y nifios.

En las mujeres en etapa reproductiva, el peligro de
colonizacién del cuello uterino o uretra por @&ste microorganismo
no solo radica en la posibilidad de la contaminacién a la pareja
sexual., sino que hay alto riesgo de propagacibn al tracto genital
con pogibilidad de afectar las trompas uterinas y condicionar en
el futuro esterilidad.

El objetivo primordial de 1la deteccidn y tratamiento de
infecciones por C. trachomatis en el tracto genital femenino, no
soio es la 3upresién de los sintomas, lo cual ocurre con
frecuencia de manera espontanea, sino el evitar la secuela de
recidivas como embarazo ectépico, esterilidad y sacroileitis.

El papel que tiene C. trachomatis en la patogénesis de 1la
enfermedad pélvica inflamatoria se ha discutide mucho en @&pncas
recientes. Actualmente la laparoscopia ha hecho posible recuperar
clamidias directamente de trompas inflamadas encontrindose una
alta proporcién’ de C. trachomatis como causa, Si éste
microorganismo es una causa comGn de salpingitis, las medidas para
el diagnéstico. tratamiento y control de las infecciones de los
conductos genitales por éste microorganismo, tomarian mucha
importancia, por lo que el papel del mismo en 1la obtruccién



tubSrica requiere una evaluacién cuidadosa.

Recientemsnt? se ha visto el incremento de casos con
anfermedad pélvica inflamatoria Y las gecuelas incluyen
egterilidad y aumento de riesgo de embarazo ectbdpico. El dafio
tubdrico por infeccidn es la cuasa de mujeras estériles entre el
30 ‘a 40% de 1oz casos y del 40 a 50% de los casos de embarazo
ectdpico (1,2). El concepto de enfermedad pélvica inflamatoria
denota la infeccién, generalmente aguda y espontanea. ascendente
del tracto genital bajo hacia las trompas de Falopic (3), Un
porcentaje bajo de la enfermedad inflamatoria pélvica ocurre como
complicacidn de procedimientos ginecoldgicos que involueran
instrumentacién através del cérvix: radiografias, aplicecidn del
DIU, legrado, biopsia y otros procedimientos de exploracién
instrumental que permiten la contaminacidn’'del tracto genitul con
la flora presente en el cérvix, alterando la bharrera fxsloloq:cﬂ e
introduciendo el indculo bacteriano (3).

Durante las Gltimas décadas se ha considerado en la etiologia
bacteriana de la enfermedad inflamatoria pélvica a: a) Neisseria
g. b) Clamydia trachomatis, ¢} Micoplasma (hominis, ureaplasma
urealytipum), que representan el 50 a 75% del total, asi como
flora enh&gena anaerébica como Streptococcus spp., E. Coli vy
Haemophilus 1nfluen7ae Y ocaslonulmente S. aureus (3).

Se ha encontrado en estudios mexicanos una prevalencia de N.
gonorrhoeae del 0.2% en poblacidén asintomética y una prevalencia
de C. trachomatis en un 14.3% (3).

Es posible que C. trachomatis ascienda a tracto genital alto
y datiar trompas de Falopio sin causar datos clinicos, es decir una
salpingitis silenciosa (1). Aproximadamente un 15% de las
salpingitis agudas resultan en oclusién tubérica (4 ). La
esterilidad ocurre en el 11.4% de los pacientes gqus tuvieron un
episodio y el 54.3% en lag que tuvieron tres & mas, principalmente
en mayores de 25 amos (3). '
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ESTERILIDAD Y VALORACION DE LA PAREJA

Por dofinicidn existe esterilidad cuando 13 mujer no logra
concebir despuéas de un afio de vida sexual activa sin medidas de
proteccién. Se ha descrito que 10 a 15% de las pareijas
estadounidences no logran concebir después de por lo menos un afio
de vida marital sin usar métodos anticonceptivos. Varios factores
contfribuyen a dicho aumente de consultas por infertilidad como:
mayor nGmero de mujeres en edad reproductiva y mayor néGmero de
enfermedades transmitidas sgexualmente y exposiciédn a toxinas
ocupacionales y ambientales (8).

Esterilidad es un término q\ie 8810 puede aplicarse
adecuadaments a una persona que presenta un factor que evita»
absolutamente la procreacién. Esterilidad primaria es el té&rmino
utilizado para denominar aqué&llas pacientes que nunca han
concebido: Esterilidad secundaria indica que la paciente ya ha
tenido embarazo. (9)

Causas de esterilidad: (8 } . Rowland. Katayama.

(1980) (1979}
— Ovulacidn y Disfuncién Ovulatoria ‘ 23.6% 23%
- Enfermedad Tubsrica 33.4% 12%
~ Endometriosis 25%
- Factor Ut.erino 2%
— Factor Cervical 26.6% 5%
- Sin Explicacién 3.1% 15%
- Varén . 12.3% 18%

La esterilided inciuye wuna valoracién inicial efichz vy
completa. En muchas parejas hay mis de una causa y debe
jidentificarse pronto en la valoracién.

La valoracién minima determinard si hay un nGmero adecuado de
espermatozoides, si ls ovulacién es normal y si las trompas estén
permeables. La Historia Clinica, el examen figsico, o ambos daran a
valoracidén una direccidén determinada. (8,9.10)

Los 6 principales factores a valorar en la fertilizacidén e
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implantacién del é&vulo éon los siguientes:

1) Factor ovulatorio. Ei ciclo ovérico normal requiere dos
funciones necesarjas para la fertilidad. La primera ez la funcién
y produccidn de un ovocito maduro: la segunda, las sintesis de las
hormonas necesarias para 1la producciébn de moco cervical, un
endometrio secretor, y una trompa de transporte normal. La mayor
parte de métodos establecidos para valorar la ovulacién depernde de
descubrir la produccidn de progesterona, que solc es grande
después del aumento brusco de la hormona luteinizante, ia
ovulacidn y la formacién de cuerpo uparillo. Estos métodos
incluyen lo siguiente: Temperatura Basal,  Progesterona sérica y
Biopsia de Endometrio. (8,9,10)

I1) Factor Tubdrico. Despu@s de liberado el &vulo, la trompa
de falopio puede captar el ovocito, que es retenido en la’ ‘ampolla
durante varios dias mientras tisne lugar la fecundacién. Luego el
embridn es transportado al Gtero, donde se produce la
implantacidén. Las pruebas de 1la funcién tub&rica en 1a Iujer
giguen siendo bastante primitivas, Las dos principales scon
histerosalpingogratia y laparoscopia. (8,9,10)

La histerosalpingografia suele llevarse a cabo en la fase
folicular del'ciclo. Esta prueba valora las anormalidades uterinas
y la permeabilidad tubarica. Se inyecta colorante radiopaco
mediante una c&nula y se vigila el flujo del liquido por
fluoroscopia. Los psligros de la intervenvidn incluyen infeccién y
perforacién del Gtero. La prueba es dolorosa. La laparoscopia se
utiliza en casos de histerosaipingografia anormal & c¢uando se
sospecha enfermedad tubarica por el antecedente de una infeccién
grave o de intervenciones quirGrgicas previas. (8,9.10)

III) Factor Peritoneal. La wvaloracién de las estructuras
peritoneales y pélvicas normales requiere observar la pélvis por
laparoscopia. Este método se utiliza cuando se sospecha enfermedad
tubarica o endometriosis o cuando los resultados de estudios son
normales, (8,9,10) ’

IV) Factor Uterino. Diversos factores pueden contribuir a la
infertilidad o abortos repetidos, incluyendo anomalias congénitas
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'smequius utermas o leiomiomas. El “Gtero - puede. valorarse = por
) h:sterosalpl»ngograﬂa o mediante h:stermcopia en el consultorin o
(8 9, 10)

V) Factor Cervxcul‘ Se basa en valorar la calidad y cantidad
de mocq cervmal y ‘la " capacidad de los espermatozoides para
atravesar el moco cervical y sobrevivir en el. La prueba de Sims
Huhner. (postcoital) valora la ‘calidad del moco cervical, la
penetracién del espermatozoide y la funcidn. coital. (8.9,10)

VI) Factor Masculino. El anidlisis estandar de semen
. proporciona acerca del nGmero y calidad de 1los espermatonzoides,
asi como de la funcidén secretora’ de glandulas genitales
accesorias. (8,9.10).

MICROBILOLOGIA

Chlamidiae constituye un  gran grupo de parasitos
intercelulares obligados, intimamente relacionados con las

bacterias gramnegativas. Se dividen en dos especies: Chlamydia
psittaci y Chlamydia trachomatis, sobre la bage de su composicidn
antigénica, inclusiones intercelulares suceptibles a las
sulfonamidas y produccidn de enfermedad. Todas las Chlamydiae
muestran caracteristicas morfoldgicas semejantes., comparten un
antigeno comin y se multiplican en el citoplasmade sus cé&lulas
huésped mediante un ciclo distintivo de desarrolle. (i1}

Debido a su parasitismo intracelular obligatorio, chlamydiae
fueron consideradas inicialmente como virus. Sin embarge las
chlamydiae difieren de los virus en las siguientes caracteristicas
fundamentales: (11)

1.- Como las bacterias, poseen RNA y DNA.

2.- Se multiplican por fisién binaria: los virus jamas.

3.~ Posesan paredes celulares de tipo bacteriano con

paptidoglucanos que probablemente contienen dcido murdmico.

4.~ Poseen ribosorﬂus. los virus nunca.

$.~ Tienen diversas enzimas metabélicas activas; porr ejemplo,
liberan co2 apartir de la glucosa, Algunos pueden
sintetizar folatos.



6.— - Su crecimiento pueds ser inhibido por mGltiples
antimicrobianos.

Ch}amydiag'pueﬁen considerarse bacterias gramnegativas gque carecen
dewalgunoé mecanismos importantes para la produccién de - energia
‘matabBlica. Este defecto los obliga a una existencia intracelular
an-donde ‘la célula huésped proporciona tos intermediarios rices en
épergia. (9.11)

Ciclo de desarrolloe,

Todas lag Chlamydiae comparten una sucesidn general de
eventos en su produccién, La particula infecciosa es una cé€lula
pequefia ("cuerpo elemental”) de aprox. 0.3um de diZmetros en su
nucleoide denso a los s=lectrones; éste es ingerido por la: cé&lula
huésped por fagocitosis. A partir de la membrana superficial de la
célula huésped. se forma una vacudla alrededor de la pequefia
particula. Esta particula crece en tamafio (“cuerpo inicial®) que
mide aprox. 0.5-lum, la cual se encuentra desprovista de nucleoide
denso a los electrones. Dentro de esta vacuola unida a la
membrana: la particula crece en tamafic y se divide repetidamente
per :isi&n bineria. Finalmente la vacuola completa se encuentra
llena de pequéﬁas particulas deriv&das de la figidn binaria de los
cuerpos grandes para formar una “inclusidn” en el citoplasma de la
célula huésped para infectar a otras cé&lulas. El ciclo de
desarrollo requiere de 24 a 48 horas. (11}

Estructura y composicidn guimica.

El ex&men de suspensiones altamente purificadas de chlamydiae
libres del material celular del huésped, indica lo siguiente: la
pared celular externa se parece a la pared celular de las
bacterias gramnegativas: tiene un contenido relainamente alto de
lipidos y el peptidoglucano contiene quizd 4&cido mur@mico. La
formacidn de la pared celular se inhibe por la accién de las
penicilinas y la ciclecerina, sustancias que inhiben la sintesis
de peptidogiucano en las bacterias. Se encuentra tanto DNA como
RNA en las particulas pequeiias y en las particulas grandes; en las



la‘mayor parte del DNA estd concentrade en el
ehéi a los electrones. Hay DNA en grandes
fibuido regularmente en todo el citoplasma. La
rte déleNAkprobablemente 3e encuentra en los ribognmas

" b

'ﬂehtro] del i citoplasma. Las particulas grandes contienen
roximadamente 4 veces mas RNA que DNA en tanto que las
particulag ' pequefias = infecciosas  contienen aproximadamente

cantidades aquivalentes de RNA y DNA.

El genoma circular de las Chlamydiae (PM 7x10%) 88 muy
parecido al cromosoma bacteriano. Chlamydiae contiena gran
cantidad de lipidons, especialmente fosfolipidos. les cuales han
sido bien caracterizados. (1i1)

En las Chlamydiae infecciosas se encuentra un principia
toxico: mata a los ratones despuds de la adminiétrucian
intravenosa de mis de 10° particulas, La toxicidad es destruida
por el calor. pero no por la luz ultravioleta. (11)

Propiedades tintoriales,

Chlamydiae tienen propiedades tintoriales caracteristicas

(similares a las rickettsias) 1las cuales difieren en las
diferentes etapas del desarrollo. Las particulas dnicas maduras

(cuerpos elementales) se tifien de pGrpura con la coloracidén de
Giemﬁa y de rojo con la tincién de Macchiavello en contraste con
la coloracidn azul que toma el citoplasma des la c&lula hnuésped.
Los cuerpos mayores no infecciosos (cuerpos iniciales) se tifien de
azul con el colorante de Giemsa. La reaccidn de las Chlamydiae al
Gram es negativa o variable, por lo cual la tincion de Gram no es
Gtil para la identificacidn de &stns agentes. .

Las inclusiones intracelulares maduras bien formadas estan
constituidas por masas compactas cercanas al nGcleo gue  s=
obgervan de un color plrpura obscuro cuando se tifien con Giemsa,
debido a la compacta densidad de las particulas maduras.



Antigenos,

Chlamydiae poseen dos tipos de antigenos. encontrandose  ambos
probablemente situados en la pared celular. Los antigenos de grupoc
son éonnpartidos por todas las Chlamydiae. Estos son compleins de
lipoproteinas- carbohidratos termoestables , con acide 2- ce
to - 3 -desoxiocténico como componente inmunodominante. Los
anticuerpos para &ste grupo de antigenos pueden detectarse
mediante la fijacién del complemento e inmunofluorecencia. Los
antigenos especificos permanecen unidos a las paredes celulares
después de que los antigencs de grupo han sido extraides por-
tratamiento con fluorocarbon o desoxicolato. Algunos antigenos
especificos son proteinas que han sido purificadas por
inmunoadsorcidén. los antigenos especificos son compartidos
Gnicamente por un nGmero limitado de Chlamydiae pero un organismo
dado puede contener varios antigenos egpecificos, se han
identificado 15 inmunotipos de C. trachomatis (A,B,Ba,C-K,L1 a L3)
y las tres Gltimas son inmunotipos del grupo LGV. Los efectos
téxicos de las Chlamydiae infecciosas se encuentran asociados con
antigenos. La neutralizacidn especifica de efectos téxicogz por
antisuero permite el agrupamiento antigendo limitado de los
organismos.

Crecimiento y metabolismo.

Chlamydiae requieren un habitat intracelular, probablemente
debido a que crecen en alguna caracteristica esencial del
metabolismo energético. Todos los tipos de chlamydiae proliferan
en el embrién de pollo particularmente en el saco vitelino;
algunos también proliferan en cultivos celulares y en varios

:» 2animaleg, Las células tienen sitios de insercidn para
Chlamydiae.

Las Chlamydiae parecen tener un metabolismo enddgeno similar
al de algunas bacterias pero sola participan en un grade limitado
en los procesos potencialmente liberadores de energia. Pueden
liberar CO2 apartir de glucosa, piruvato y glutamato; contienen
tambidn deshidrogenasas. Sin embargo requieren intermediarios
ricos en energia provenientes de la célula huésped para desempefiar
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su3 actividades biosinteticas. (11)

Las Chlamydiae se inactivan rapidamente por e1 calor pierden

su efectividad completamenté después de la expesicién durante 10

‘minutos a una temperatura de 60 °C. Mantienen su efactividad por
afios a temperaturas de -50 a -70 °C. Algunas Chlamydias desecadas

pueden permanecer infectantes por largos periodos. Se inactiva

rApidamente por el &ter (en 30 min), por el formol o por el fenol

(a 0.5% por 24 Hrs.). Los inhibidores de la sintesis de proteina

‘(tetraciclinas, eritromicinas) son efectivos en los modelos
experimentales de laboratorio de clinicos. Algunas Chlamydiae
gintetizan folatos y son suceptibles de ser inhibidas por las

sul fonamidas. Los aminoglucdsidos tienen minima actividad

inhibitoria en Chlamydiae.

La caracteristica bioldgica mas sobresaliente de la infecciédn
por Chlamydiae es el eguilibrio que frecuentemente se alcanza
antre el huBsped y el paragito 1o que da por resultado una
persistencia prolongada a menudo durante toda la vida. La
infeccidén subclinica es la regla en los hu&spedes naturales de
éstos agentes, en tanto que la enfermedad francamente manifiesta
es la excepcidn. El huésped infectado produce anticuerpos contra
los diversos aptigenos de las Chlamydiae; &stos anticuerpos tienen
poce efecto protector. E!L tratamiento con antimicrobianog
efectivos como las tetraciclinas por periodos prolongados, puede
eliminar a las Chlamydiae del huésped infectado; el tratamiento
intenso, temprano. puede suprimir la formacidn de anticuerpos. EIl
tratamiento tardio con medicamento antimicrobiano en dosis
moderada puede suprimir la enfermedad, pero permite la presencias
del agente infeccioso en los tejidos. ’

PATOGENIA.

Se acepta actualmente que tanto 1a Neisseria como la
Chlamydia pueden ser invasores primarios de los ’genitales en su
epitelin. Ambos cumplen con los postulados de Koch para ‘ser
considerados causantes de la Enfermedad pé&lvica Inflamatoria. (3)



'Tun;o-N,téohéfrhoéae'como C. Era¢hom;tis 8@ encusntran . con
frecuéhqié limitadas al tracto . vaginal® bajo. * Se. piensa . que la
éfincipal defensa contra el ascenso de éstos y otros gérmenes & la
porcidn alta del tracto genital estd representada por el mocn
cervical. - Esta barrera, sin ambargo, se debilita durante la
menstruacion y durante la fase periovulatoria puede ser frangueada
pov 1os espermatozoides a 1os cuales se adhieren mocroorganismos
patdgenos. El efecto progestacional en la segunda fase del cicle
menstrual, otorga al moco caracteres fisicos tales., que lo
constituyen como una barrera mas eficiz en la proteccidn de los
genitales externos. Esto buede explicar en parte la reduccidn de
la frecuencia de enfermedad pdlvica inflamatoria en las usuarias
de anticonceptivos orales que mantienen éste tipo de moco hostil
entre las menstruaciones. (3)

El cuadro clinico de salpingitis aguda por Neisseria, por
ejemplo, que se manifiesta frecuentemente en los primeros dias dei
ciclo, parece evidenciar =1 papel desfavorable de la menstruacidn,
la cual causa el paso de sangre a las trompas Yy peritoneo que
favorece la infeccidn de éstos sitios y por la descamacién y
necrosis del endometrio y la pérdida del tapdn mucoso cervical.
facilita el paso de gérmenes del espacio cervicovaginal hacia
arriba.

El ascenso de Chlamydia, sigue el camino de las mucosas
causando una endosalpingitis y una endometritis intermediaria en
la evolincidn. (3)

La Chlamydia tiene una ruta de progresién através de ‘las
mucosas sagln los datos experimentales, pero su presencia produces
mas respuesta linfocitaria que de polimorfonucleares Yy a
diferencia del gonococoe que desaparece despuds de las etapas
iniciales y con pocas excepciones no se encuentra tardiamente en
al proceso infeccioso, la Chlamydia puede producir infecciones
menos violentas y aln asintomaticas y permanecer en las trompas
durante semanas o meses, siendo recuperada en tuboplastias tiempo
después del cuadro inicial. Probablemente ésto sea razdén por la
que el prondstico para la fertilidad sea mejor en Enfermedad
Pélvica Inflamatoria Aguda, gonocdecica, tratada oportunamente, que
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en 'la forma més térrida relacionada con Chlamydlia. (3)

En 1920 Stajano en Uruguay describid la perihepatitis que se
asocia a infecciones gonorréicas y es conocida como sindrome de
Fitz-liug y Curtis; actualmente hay evidencia de que puede ser
causada por Neisseria y por Chlamydia y probablemente es una
infeccién que representa diseminacién linfatica & hematdgena del
proceso pélvico, aunque la idea mds comGn es que la via usual es
el ascenso por las corrientes peritcneales que se dirigen a la
cara inferior del diafragma. (3)

La paciente que ha 3ufrido una Enfermedad Inflamatoria
P&lvica queda probablemente expuesta por la alteraciones
residuales de la trompa mencionada & tener nuevamente infeccibén
genital alta, El 25% de las pacientes que adquieren <Chlamydia
desarrollan Enfermedad Inflamatoria Pélvica han tenido ya un
episodio previo. M&s de la tercera parte de las pacientes que
tienen una recurrencia presentan despu&s recurrencias mGltiples,
casi seguramente reinfecciones que ya no quedan localizadas a los
genitales bajos. (3)

DIAGNOSTICO DE LABORATORIO.

Recoleccidn de muestras,

En el cérvix ,el &rea de crecimiento de clamidias es la unién
escamocolumnar del canal endocervical. Es esencial una buena
exposicidn del cérvix. Se limpia el cérvix y se introduce un isopo
en el canal cervical y se hace girar. Se retira el isopo y sge
coloca en el medio de transporte. (12)

Tacnicas ¢citoldgicas.

Hasta que se obtuvo el cultivo exitoso de C. trachomatis en
el saco vitelino de los huevos fertilizados de gallina, la Gnica
manera de identificar al microscopio directo, al microorganismo de
las muestras clinicas. Todas las técnicas citnldgicas utilizadas
para identificar C. trachomatis dependen de la demostracisn de las
inclugiones intracitoplasmaticas que tienen la caracteristica "de
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tuna creciente. Se requiere entonces de una considerable habi'l idad:
de ‘interpretacidn si se desea evitar falsos positivos.

La -inmunofluorescencia implica preparacién de antisueros
egpecificoa, la realizacién de la prueba y la aplicncién de -
rigurosos criterijos de interpretacién, todo lo cual exige
habilidad y 1leva mucho tiampo. (12}

Las tdécnicas de tincién que se han usado para la utilizacidn
clinica y de laboratorio son el yoduro en solucién lugoel 'y “la
tincién de Giemsa. las otras técnicas de tincién son de interés
principalmente, desde el punto de vista investigacién, y algunas
oatén on proceso de desarrollo.

Ajslamiento de C. trachomatis,

Para propbsitos pricticos existen dos métodos ds aiéiumiento
en el laboratorio: a) la téctica para aislar o propagar las
clamidias en el saco vitelino de huevos embrionados de gallina, vy
b) Cultivos celulares por ejemplo, en cultivos de ¢élulas Hela. .
Las 1lineas celulares que se unen habitualmente scn la de McCoy. la
BHK (riiién de hamsters recién nacido) 21 y la He La 229.

Métodos Jeroldgicos. .

Las técnicas de cultivo para C. trachomatis son caras, vy
requieren de mucho trabajo. El clinico siempre ha preferido una
prueba sanguinea para el diagnéstico de una infeccién, m&s que  los
intentos de aislamiento. Desafortunadamente, y &ste con frecuencia
es el caso, la respussta seroldgica a la infeccidn con clamidias
por lo geferal tiene usos limitados para el diggnr‘:stico. Se hace
titulaciones de anticuerpos IgG que deben ser mayor de 4 veces su
aumento y presencia de IgM, ambas contra C. trachomatis. (12)

Otros: Entre otras pruebas se encuentran las siguientes:
Pruebas de fijaeidn de complemento . Prueba de
Radioinmunoprecipitacién, y Pruebas de Microinmunofluorescencia.

El diagndstico de clamidias en infecciones genitales por
Giemsa - o tinciones con Yodo para detectar inclusiones
intracelulares, ha tenido un 15 a 30% de sensibilidad como

12



técnicas-de identificacidn. (13)

: - ,;nmunoflhorescenci; directa de inciusiones genitales;
,hSandp an£i§uero policlonal convencional, tiene una 'sensibilidad
del 50% y tiene =1 inconveniente de ser dificil la preparacidn del
réuptivo y es impractico para e] uso a gran escala. (13)

Desde 21 aislamiento de C. trachomatis en cultives, ec
practicado en una minoria de laboratorios de microbiologia, ya que
es caro y técnicamente dificil su procedimiento. (13)

En un estudio realizado comparando el uso de fluoreceina
conjugada y anticuerpos monoclonales con Giemsa y Tincidn con
Yodo, se encontrd un incremento en la sensibilidad con anticuerpos
monoclonales para la deteccidén de inclusiones de Chlamydia. (13)

Para simplificar el diagnéstico de infeccionea genitales por
Chlamydia. Tam y Stamm usaron un test de anticuerpos monoclonales
con fluoroseina conjugada en muestras de secreciones cervicales vy
uretrales. Este test requiere menos de 30 minutos para realizar la
prueba; fué basado en la deteccidn de - cuerpos fFrimarios
extraceiulares de Chlamydia t. demostrando una sensibilidad de 93%
y especificidad de 96%. (13)

Por lo que @&stos datos indican que el test directo de
inmunofluorescencia detecta en 90% o mAs de infecciones por
Chlamydia que podrian ser positivas. (13)

Recientemento autores han sestudiade métodos de diagndstico
con inmunoensayos enzimaticos, asi'pues, se encuentra el test de
Chlamydiazyme y han encontrade una sensibilidad de 81.1% y
especificidad de 99.3% (14)

El .test-Pack de Chlamydia es un répido inmunoensayo
enzimatico para la deteccidn directa sin requerir equipo
especializado y se reporta una sensibilidad de 86.7% vy
especificidad de 99.5% (15)

Han habido incluso estudins con DNA come el realizado por
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8). SITUAGION ACTUAL.

La salpingitis aguda ha sido considerada como un factor
principal en el embarazo ectépico, el los setentas se encontrd una
:u!‘ta incidencia de asociacién de salpingitis y embarazo ectépico,
y como agente casual mAa frecuente a la C. trachomatis, causancio
infecciones con poca sintomatologla por lo que puede pasar
desapercibido, pero se mantiene esta hipbtesis por la acorrencia
de anticuerpos contra C. trachomatis asociade a pacientes con
esterilidad por factor tubarico (5). Lars S. y Per-Anders, en
1985, encontraron en un grupo de pacientes con embarazo ectépico,
anticuerpos IgG contra C. trachomatis en un 65% de las pacientes
(5).

Otros autores en 1988 encontraron, realizando astudios
inmunolégicos, anticuerpos contra C. trachomatis IgG. IgM en 79.1%
de un grupo de pacientes ccn esterilidad por factor tubarico
secundario a salpingitis, no tuvieron antecedentes de enfermedad
pélvica inflamatoria (2).

Ricardo Marana y Antonio Janna en 1930 enccntraron una
prevalencia de 24% de C. trachomatis en 34 pacientes con oclusidn
tubarica estudiadas con tomas de muestras directamente de
salpinge, uretra, conducto cervical. fondo de saco, fluido
peritoneal y endometrioc (11}.

En la epidimitis bilateral causa de infertilidad en una amplia
proporcidn de hombres, la inflamacién genital puede activar
respuestas inmunes al esperma desarrollando anticuerpos contra C.
trachomatis causando el 50% de las epedimitis en hombre
sexualmente activos menores de 35 afios. En estudios realizados,
los resultados sugirieron que la infiuencia de C. trachomatis en
varones con esterilidad estd basada en la transmisién sexual
influyendo negativamente en la funcién tub&drica de sus parejas,
gin reducir la capacidad funcional del espermatozoide. (6}

Un estudio realizado en 1984 demostrd la adherencia de C.

trachomatis. por inmunofluorecencia y microscopia electrdnica, al
espermatozoide siendo esta proporcional a la concentracidn de
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ambos e indica que C. trachomatis - pucde = ad_herirse‘ al
espermatozoide bajo condiciones experimentales.: (7)" . :
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1) Conucer la pravaler\cm dﬂ Ch\am,vd;a frA'chrﬁﬁat‘is E"en‘ haci#nt’eslr

con As.erihdad bo fir:to

%) Tomar en uenta que ‘en el
cx.rvmovaglmt:.s debera buscarse L1)) lo 3ucnswo ru inariaments - C.
crachomatis ? :

3) En ol tratamiento contra C. trachomatis  déberd tomarse en
cuenta - el -completarlo -adecuadamente con toma de control
post-tratamiento ya que el g&rmen: puede permanecer latente
causando las secuelas ya mencionadas.

D. OBJETIVOS

a)} Conocer la prevalencia de Chlamydia trachomatis en pacientes
con esterilidad por Factor Tubarico en Hospitdl General da México.

b)Identificar 1la frecuencia de cuadros ds Salpingitis en
pacientes con esterilidad por Factor Tubarico.

c}Establecer si los cuadros de Salpingitis fueron tratados
adecuadamenta y si se investigd el origen de dicha patologia.

17



II.. MATERIAL Y METONOS.

3¢ estudiaron 30 pacientes mencres de 35 anos con Diagnéstico
4% Esterilidad - Primaria & Secundaria por Factor Tubarico
‘confirmado con Histercsalpingografia, excluyendo a las pacientes
»coh»cir‘ugias previas en cavidad pélvica y a las pacientes con
algan otro factor de esterilidad., tambi&n se tomaron muestras a 30

‘ paci'entes menores de 35 anos como grupe control que acudieron a
consulta externa de Ginecologia por primera vez.

Al ser vistas en la consulta externa, después de informaries
acerca dal estudio y bajo su consentimiento se les interrogé para
obtener los datos requeridos para el mismo. Se procedidid & la
exploracién ginecolégica con especuloscopia, =e localizd el
cérvix, se retiré el moco cervical exedente y se tomd muestra con
cepillo en conducto endocervical; el cepillo se introdujo- através
del conducto hasta sus dos terceras partes. se da un giro lento vy
ge retira sin tocar las paredes vaginales. Cada muestra ze colocd
en tubos de ensayo que contenian anticuerpeos monoclonales contra
Chlamydia trachomatis. los tubos se mantuvieron en refrigeracién
hasta su andlisis y posteriorme.te la paciente fue citada para su
resultado y proporcionar el tratamiento correspondiente.

El analisis Inmunolégico usa anticuerpos menoclonales los
cnales reaccidnana con los organismos de Clamidia. Este anticuerpo
monuclonal detecta 15 serotipos de Chlamydia trachomatis. Cuando
un especimen se agrega al tubo del Pathfinder. los a

genes de
Clamidia presentes en el especimen se ligan a los anticuerpos que
cubres las paredes del tubs de plastico, seafade después un
anticuerpo policlonal. el cual ataca al antigeno rapatad:> por el
anticuerpo ¢n las paredes del tubn. Se agrega después una solucidn
de anticuerpo policlonal Peroxidasa-conjugado, el cual se wune al
anticuerpo policlonal anticlamidia, ge realiza despuds un lavado
para remover cualquier componente suelto en el tubo., Cuando el
ustrato deperoxidasa ce :grega al tubo se genera un cnlor azul
que da e} resultado de gue estid presente Clamidia;. La evalvacidn
espectofotomédtrica del color que resulta en cada tube indica la
Fresencia o la ausencia de Ciamidia. El conirol negativo tiene una
absorbancia menor ds 0.1 unidades. El control positivo tiene una
absorhancia de 0.8 o mas unidades y al contrel Blanco una
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absorbancie menor: de 0.04 unxdedes.

‘Posterior-a la recoleccwn de 10.; resultado
colocar. los reportes en el.»"' :
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ITI - REoVLTADDS

aa pacxent#d estudxadus. 30 pacientes con Esterilidad por
“Lubar1co Y 30 pncxnntes control encontramos con respecto  a
lu edad que ux el grupo problema ei rango fué de 23 a 33 afios y el
promndio de 38.8° 4.8 anos. (tabla I).

'_ En cuanto al ‘ndmero de embarazos en el grupe problema hubo un
40% de . pacisntes con Esterilidad ' Primaria y con Esterilidad
Secundaria el 60%: el rango de embarazos fué de 1 hasta 3, siendo
primigestas-el 43%, secundigestas el 10% y trigyestas el 6.6% (fig

1).En el grupo 3in antecedente de esterilidad se enconiré un
rango de embarazos de 0 a 10 con un promedio de 3.3 embarazos Yy
con !os siguientes diagndsticos: Cervicovaginitis (13}, Transtorno
Menstrual (6). Miomatosis Uterina (3). Hemorragia Uterina Anormal
(2). Mastopatia Fibroquistica (2). Salpingitis (1). Dismenorrea
(1). Cistocele GIII (1). Tumor de Ovario (1). '
En cuanto al tiempo de esterilidad hubo un rango de 1 hasta
12 anos, siendo de 1 a 5 anos de 40%, de 6 a 10 anos el 50%. y mas
de 10 anos el 10%. El promedio de tiempo ds esterilidad fué de 6.2
3 afos (fig. 3 ).

El antecedente de Salpingitis sintomatica solo se encontrd en
6.6% de los pacientes y el resto no la tuvieron., lo cual es
motive de tomarse en cuneta ya que la Salpingitis asintomatica se
presentd comﬁﬁmente 2n las pacientes del grupo con esterilidad. En
los dos casos en los que se¢ presentd dicho cuadro fueron tratados
médicamente y 30lo en un caso fué aislado en cultive de exudado
vaginal a Gardnerella vaginalis pero en ninguna se buscé Chlamydia
trachomatis. Las pacientes con resultado de Chlamydia trachomatis
positiva mo tuvieron antecedente de salpingitis sintomética.

El antecedente de cervicovaginitis en las.pacientes problema
lo hubo en el B6.6%. se investigd la etioleogia en el 60% de ellas
pero en ninguna se realizé estudio para identificar Chlamydia
trachomatis, y algunos de los resultados de los cultivos de
exudado vaginal fueron Esterichia coli, Candida albicans.
Gardnerella vaginalis, Streptococo no Hemolitico y micrococos.
Fueron tratadas en el 96.6%. Una paciente con resultado positive
de Clamidia en &ste estudio tiene incluso el antecedente de haber
sido tratada en 21 servicio de Colposcopia. El antscdente de
cervicovaginitis en &1 grupo de pacientes probisma se presentd en



un rango de -1 a 24 meses previos al estudio con un promedio de 3.7
meses ., ’

E} resultado para el aestudio immunoidgico para Chlamydia
trachomatis fué positivn en dos pacientes del yrupo problema y dog
en el grupo control, es decir 6.6% fueron positivas en ambog
grupos, Las pacientes del grupo problema fueron una de 21 y otra
de 32 afios ambas con esterilidad secundaria de un afio de
avolucidn, sin antecedente de Salpingitis, Ila primera con
galpingitis tratada m&dicamente en Colposcopia, la segunda tuvo
una esterilidad secundaria sin ningGn antecedente infeccioso
aparente. ’

Las paciente con resultado positivo a Chlamydia trachomatis
del grupo contro! fueron: una paciente de 33 anos multigesta con
diagnéstico de Salpingitis en la cual no hubo desarrolio de otros
gérmnes en el cultivo de exudade vaginal, la otra paciente fué de
27 afios multigesta con diagndstico de cervicovaginitis en la cual
no hubo desarrollo de otros gérmenes en el cultivoe de exudado
vaginal.



VL= DISCUSTON.

}Enjésté'astudio o se encontraron resultadus que  demuestruon -
que Chlamydia - trachomatis sea la causa mas frecuente de
asterilidad por factor tubArico. sin embargo los datos ‘obtenidos

" pueden apoyar estudins realizados por otros autores en cuanto a ia
dificultad para el estudio de las pacientes con éste problema y
tratar de identificar a Chlamydia trachomatis, &st- es debido

quizés a la problemitica que aGn se tiene para su  idontificacién
en los muestreos de las pacientes ya que influyen varios factores
que pueden influir en su deteccidn. Lo cierto es que lus estudios
inmunclégicos actualmente son 1os més adecuados para realizarse en
éstas pacientes Sellers—Mahony et al (2) encontraron gque en un
estudio realizado con mujeres con esterilidad por factor Tubirico
con t&cnicas que previamente habian usado no se habia ‘aisladn
chlamydia trachomatis en ninguna muestra de las trompas de Falopio

Yy solo 1 de 16(6.3%) evaluada por inmunoensayo fué& positiva, vy

ésto a pesar que an &ste mismo grupo encontraron titulces positivos

de anticusrpos anticlamidia en el 79.1%. Henry-Suchett et al (23)

aiglaron Chlamydia trachomatis en tracto genital alto en 19% (13

de 69 pacientes) y . Shepard et al (24) la aislaron =n el 21% (5 de

24) de l&s pacientes estudiadas. Se ha dicho incluso que los

mdltiples espééimnes negativos obtenidos quizas sean detectados en

pacientes con bajas concentraciones de particulas infecciosas (6).

Una infeccidn crénica del tracto genital alto por Chlamydia

trachomatis puede ser causante de un daWo tubdrico que progrese a

una esterilidad por éste factor. Una de las hipdtesis ya expuestas
es que un mecanismd inmunopatoldgico es el resultade de la
obstruccién una vez que la infeccidn ha sido demostrada (25). Con
técnicas que detectan antigenos de Chlamydia trachomatis en los
tejidos, se puede detectar el mismo pero no en todos los casos. La
presencia de una toxina, no identificada hasta el momento,
neutralizante de anticuerpo & complemento puede estar ausente de
las muestras del tracto genital bajo y puede axpficar 1 pérédida de

sencibilidad de las muestras (2).

Keviat et al (20) encontraron antigen> de Chlamydia

trachomatis en salpinges de mujeres con salpingitis aguda y el 52%

(13 de 25) con salpingitis por Clamidia tuviercn cultivos



negativosi

.. 'Por ot

partew,:uﬁ' antecdente ~ de la presencia clinica de
‘. enfermedad inflamatoria P&lvica no se reportd en la mayorla de las
‘pu(._‘l‘ch(‘:eé pxy'ob'l'ein'afcen éste“ estudio. w»s decir que sugiere que una
1|1fgc_di6h subclinica o asintomitica se presenta més comunmente en
. 83te tripq‘; de " pacientes . y es la causante de la obstruccién
thﬁ‘ ica. Chlamydia trachomatis en un agenteetioldgico atractivo
pdru la obstruccidn tubdrica por las siguientes razones; 1} la

infeccidn por Chlamydia trachomatis es comunmente subclinica, una
semejansa de la infeccidn que precede a la esterilidad por factor
Tubdrico: 2) los datos epideminldgicos documentan que la
salpingitis no gonocdccica es ia ques mas frecuentemente culmina en
esterilidad, y Chlamydia trachomatis es 1la mayor causa de
salpingitis no gonocdecica: y 3) la fibrosis es una de las
principales patologias =ncontradas en la esterilidad por
factortubArico muy semejante a la que producela infeccién por
Chlamydia trachomatis (22).

Brunham-Maclean et al (22) encontron que entre 64 y 91% de
mujeres con esterilidad por oclusidn tubdrica tuvieron anticuerpos
a Chlamydia trachomatis, una prevalencia de 2 a 8 veces mayor a la
encontrada en mujeres con otras causas de esterilidad.

Sellers (2) como otros autores encontrd en un grupo de estudio
que se presenéa el 69.2% de las pacientes c¢on esterilidad por
factor tubdrico sin antecedentes de una salpingitis clinica.

Por otra parte ge ha reportado que Chlmidia trachomatis ha
sido aislada de cérvix de 5 a 12% de mujeres no embarazadas y de 2
a 20%de mujeres embarazadas (26). Clamidia ha diso asociada
también con emdometritis postparto una infeccidn analoga e; la
enfermedad inflamatoria pélvica. De las mujeres de parte vaginal.
ocurre endometritis postparto aproximadamente el el 34% con
aproximadamente 8% sin Chlamydia trachomatis antes del parto (27).

En las pacientes de éste estudio 8e encontrd gue hubo un
antecedente de cervicovaginitis el el 86.6% pero en ninguna se
realizd un exadmen para identificar Clamidia y las pacientes que
fueron positivas en el andlisis inmunoldgico fueron: del grupo
problema; una cervicitis crénica tratada médicamente y la otra sin
antecedente infeccioso, por 1o que probablemente cursd con una
cervicitis agintomitica por Clamidia sin haber sido detectada. Del
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grupo control ‘las pacientes positivas a Clamidia ; hubo -una
ppciénte con salpingitis clinica en la cual ne hubo desarrolles -de
‘ningGn gérmen en el cultivo de exudado vaginatl y en la otra se
tratd de una paciente con di‘agn6stico de cervicovaginitis. Estos
rsultados demuestran la importancia que tiene el analisis de
antecedentes infecciosos en las pacientes de la consulta externa y
al gran interés que se debe poner para que se realize la
identificacidn de &ste microorganismn en las pacientes con
cervicovaginitis y salpingitis para su tratamiento oportuno vy
evitar las secuelas. .

Por otra parte en algunns estudios no se encuentran evidencias
totalitarias de que Chlamydia trachomatis sea el gérmen patdgeno
que mas frecuentemente sea causante de una Enfermedad inflamatoria
Pélvica asiptom:‘atica Y @ésto sugiere gque puede haber otros
patégenos que también sean causantes de una inflamacién
asintomatica que resulte en esterilidad por dano tubirico.

Nuestros resultados al igual que en otros estudios reportan
que la mayoria de las mujeres con Esterilidad por Factor Tubarico
no han tenido un cuadro clinico compatible con Enfermedad
Inflamatoria Pé&lvica y uno puede concluir que la minuciocidad del
diagndstico clini;:o para la presentacién de Enfermedad
Inflamatoria Pélvica causante de esterilidad atn es muy
deficiente.

Es muy interesante conocer que algunos autores encuentran que
1a endometritis asintomatica se presenta en 41 a 55% de las
mujeres con cervicitis por Chlamydia trachomatis (28)., y @&sto se
agrega a la conclusién de 1o importante de vrealizar métodos
clinicos adecuados para detectar una enfermedad con el potencial
de caudar Esterildad.
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RECOLECCION -DE DATOS:

NOMBRE :

EXPEDIENTE:

GESTAS: PARA:. . ABORTOS: ... __ CESAREAS::
FECHA DE ULTIMO PART®:

TIEMPO DE EVOLUCION DE ESTERILIDAD:

ANTECEDENTE DE SALPINGITIS:
TRATADA: SE INVESTIGO LA CAUSA:

ANTECEDENTE DE CERVICOVAGINITIS:

TRATADA: SI NO

ESTUDIA: s1 NO

RESULTADO DE ETA:
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TIEMPO DE ESTERILIDAD |

figura 2.




EDAD
(ANOS)

16 - 20
21 - 25
S 26 - 30
31 - 35

TOTAL

TABLA I

DISTRIBUCION DE LAS PACIENTES SEGUN

EDAD EN LOS DOS GRUPO ESTUDIADOS.

PACIENTES.

CON ESTERILIDAD

No.

12
11

30

%

23.3

40.0- -

36.7 .

100.0
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SIN ESTERILIDADR

No. %
1 3.3
2 6.7
11 36.7
16 33.3
30 100.0



FRECUENCIA DE LAS PACIENTES SEGUN
EL TIPO DE ESTERILIDAD

PRIMARIA
12

SECUNDARIA Gl
2

ECUNDARIA GI

SECUNDARIA GlI
13 3
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