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1.-Resumen
“RELACION DEL USO INDISCRIMINADO DE NITROIMIDAZOLES Y
DISPLASIA CERVICO UTERINA EN MUJERES CON CERVICO VAGINITIS
CRONICA DE LA UMF 31 CIUDAD DE MEXICO?”

*Karen Leilanni Guzman Tenorio **Teresa Alvarado Gutiérrez.

*Residente de Tercer afio de Medicina Familiar.

**Coord. Clin. De Educ. e Inv en salud.

INTRODUCCION: enfoques a nivel mundial incluyen, el uso de antibioticos y
azoles, de manera inicial, para la cervico vaginitis encontrando evidencia que
esto provoca resistencia: 30% para Garnerella Vaginalis, 25% de Trichomona
Vaginalis, 35% de Céndida albicans. Provocando alto riesgo de diagndstico de
displasia cervico uterina, en un lapso mayor de 3 meses el riesgo de displasia
alcanza hasta en un 70%.

OBJETIVO: Determinar la frecuencia del uso indiscriminado de
nitroimidazoles en pacientes con displasia cervico uterina tras cervico vaginitis
cronica, en mujeres de 25 a 64 afios en la UMF 31.

METODO: estudio retrospectivo, transversal, observacional, una muestra de
282 pacientes con displasia cervico uterina, aleatoriamente, frecuencias y
porcentajes para parametros descriptivos, base de datos SPSS para
comparacion de variables.

RESULTADOS: la poblacion en estudio const6 de 282 mujeres con
antecedente de displasia cervico uterina, presentando el 93.6% NIC I,
cursando el 81.2% mas de 3 cervico vaginitis en 6 meses. Con uso
indiscriminado de nitroimidazoles, obteniendo una relacién estadisticamente
significativa.

CONCLUSIONES: Se cumplié la hipétesis establecida al principio de la
investigacion, deduciendo que entre mayores sean los procesos infecciosos asi
como la recurrencia terapéutica vuelven mas vulnerables a las mujeres para
sufrir polimorfismo celular a nivel cervical, lo que favorece a procesos

displasicos, provocando rezago en el diagndstico temprano.

PALABRAS CLAVES: displasia, cervico vaginitis, nitroimidazoles.



" RELATIONSHIP OF THE UNDISCRIMINED USE OF NITROIMIDAZOLES
AND CERVICAL UTERINE DYSPLASIA IN WOMEN WITH CHRONIC
CERVICO VAGINITIS FROM UMF 31 MEXICO CITY"

* Karen Leilanni Guzman Tenorio ** Teresa Alvarado Gutiérrez.

* Third year Family Medicine Resident.
** Enc . Coord. Clin . From Educ . and Inv in health.

INTRODUCTION: worldwide approaches include the use of antibiotics and
azoles, initially, for cervico vaginitis, finding evidence that this causes
resistance: 30% for Garnerella Vaginalis, 25% for Trichomona Vaginalis, 35%
for Candida albicans. Delaying the diagnosis of cervical uterine dysplasia, in a
period greater than 3 months, the risk of dysplasia reaches up to 70%.

OBJECTIVE: To determine the frequency of the indiscriminate use of
nitroimidazoles in pacient with cervical dysplasia after chronic cervico vaginitis,

in women aged 25 to 64 years in the UMF 31.

METHOD: retrospective, cross-sectional, observational study, a sample of 282
patients with cervical dysplasia, randomly, and frequencies and percentages for

descriptive parameters, SPSS database for comparison of variables.

RESULTS: The study population consisted of 282 women with a history of
cervical uterine dysplasia, 93.6% presenting CIN |, 81.2% presenting more than
3 cervico vaginitis in 6 months. With indiscriminate use of nitroimidazoles,

obtaining a statistically significant relationship.

CONCLUSIONS: The hypothesis established at the beginning of the research
was fulfilled, deducing that the greater the infectious processes as well as the
therapeutic recurrence make women more vulnerable to suffer cellular
polymorphism at the cervical level, which favors dysplasic processes, causing
lag in early diagnosis.

KEY WORDS: dysplasia, cervico vaginitis, nitroimidazoles.



2.- Introduccion.

En México, una de las principales causas de morbilidad en el género femenino
es el cancer cervico uterino, secundario en su mayoria de casos por la
infeccion del Virus del Papiloma Humano, etiologia que causa un proceso de

displasia en el epitelio del cérvix.

Diversos estudios muestran la relacion que existe entre la cervico vaginitis de
repeticion con el uso indiscriminado de nitroimidazoles con las alteraciones
pleomorficas del epitelio cervical, mismas alteraciones que son establecidas
por los multiples patégenos (G. vaginallis, T. vaginallis, Candida Albicans),
siendo necesario el detectar de una manera oportuna y veraz el agente causal
para otorgar un tratamiento especifico y asi evitar la recurrencia de
nitroimidazoles, lo que causa retraso en el diagndéstico oportuno de displasia

cervico uterina.

2.1 Marco Epidemiolégico.

Siendo una de los motivos de consulta con mayor prevalencia y altos costos
econdémicos y sociales implicitos en esta patologia, la cervico vaginitis,
vaginosis y vaginitis, es fundamental para el médico familiar, ya que al
encontrarse en el primer nivel de atencion puede ofertar una atencién inicial
adecuada, oportuna y precisa a estas pacientes, siendo capaz de diagnosticar
y tratar certeramente para asi evitar las recidivas y resistencias, disminuyendo
el retraso en la mejora o resoluciéon de dichas patologias?!®

La vaginosis bacteriana es una infeccion que involucra a una variedad de
microorganismos, de origen bacteriano, identificAndose como la infeccion

vaginal mas frecuente en pacientes inmunocomprometidos; esta entidad



representa un 24% a 37% de las enfermedades de transmision sexual,
presentando una incidencia en las mujeres entre 15 y 44 afios de edad y una
prevalencia aproximada de un 30%. En su mayoria se puede llegar a observar
en paises subdesarrollados, sobre todo en poblaciones con factores de riesgo
como la promiscuidad.®

El pilar con mayor importancia es la higiene personal en la mujer debido a que
con el contacto de la orina, el sudor y la secrecidén vaginal, aunado a la poca
ventilacion en esa area favorece que la humedad generada no se evapore
completamente, razén por la cual hacen que la vagina sea mas susceptible a
los procesos infecciosos?’.

Es meritorio que cada una de las pacientes reciba un tratamiento especifico
con base a la determinacién e identificacién del agente causal de la infeccion
por estudios de laboratorio o pruebas rapidas, sin embargo en muchas
ocasiones esto no es posible, ya sea por la premura de administrar el
tratamiento o por no contar con dichas pruebas.!’

Sobre estas pacientes, es valido administrar el tratamiento en forma empirica
acorde a las caracteristicas clinicas que presenta cada paciente, por ello las
guias de la OMS establecen un cuadro de tratamiento para infecciones
vaginales, en el cual se sugiere el farmaco de primera y segunda linea

dependiendo del tipo de infeccién vaginal que se encuentre.*®

2.2 Marco Conceptual.

Los procesos infecciosos del aparato genital femenino son un importante
problema de salud a nivel mundial y una de los principales motivos de consulta

en la Atencion Primaria de Salud en México, en las mujeres de edad



reproductiva, entre ellas podemos encontrar a la vaginitis infecciosal,
encontrdndose entre las primeras 12 causas de demanda de atencién en las
unidades de medicina familiar.?

Por lo que ademas de los problemas fisicos y emocionales que ocasionan en
las pacientes, constituyen una pérdida econdémica de elevadas proporciones
para el sistema de salud, aplicando en mujeres de paises industrializados
como en la poblacién femenina de paises en vias de desarrollo?

Definiremos al flujo vaginal como “el aumento persistente y objetivamente
demostrable de la secrecién del aparato genital” Especificaremos como “la
inflamacion del aparato genital femenino, de etiologia: micotica, parasitaria y
bacteriana”. A la vaginitis®; mientras que la vaginosis esta considerada como un
“trastorno del complejo vaginal bacteriano caracterizado por la desaparicion de
lactobacilos y sobre crecimiento de agentes patégenos?

En cuanto al cérvix y la vagina, por sus multiples caracteristicas en cuanto al
calor y humedad, se presentan muchos microorganismos que incluyen
protozoos, hongos, bacterias y virus. Comportdndose en su mayoria como
patégenos produciendo inflamacion e infeccion locales, sin embargo, existe
flora habitual protectora como el Lactobacilos (bacilo de Déderlein).*

Aun las causas de la vaginosis bacteriana no se encuentran bien
esclarecidas, sin embargo, se han identificado una gran diversidad de factores
de riesgo y habitos predisponentes como relaciones sexuales sin proteccion,
nimero de parejas sexuales.® Asociandose a una importante baja en la
concentracion de especies de Lactobacillus y una sobrepoblacién de bacterias
anaerobias como: Gardnerella vaginalis, Prevotella spp., Mobiluncus spp.,

Ureaplasma urealitycum y Mycoplasma homini®. Predominando en su mayoria



Gardnerella vaginalis, la caracteristica clinica mas frecuente en estos
pacientes con vaginosis bacteriana es la leucorrea (descarga vaginal
anormal), dentro de las manifestaciones relacionadas se encuentran: un olor
fétido, referido por los pacientes como “olor ha pescado”, sensacion de
picazén, quemadura, dolor, que pueden confundir el diagndstico con vaginitis.
Si bien se estima que alrededor de un 40% - 50% de las mujeres con vaginosis
bacteriana cursan asintomaticas.®

Trichomona vaginalis se considera un protozoario que afecta aproximadamente
a 180 millones de mujeres en el mundo, teniendo una prevalencia con
tendencia a la baja en la mayoria de los paises industrializados a través de los
anos. Demostrando que no puede subsistir naturalmente sin estrecha
asociacion con el tejido vaginal. Pocos dias después de la llegada a la vagina,
los paréasitos proliferan y provocan degeneracion y descamacion del epitelio
vaginal, con infiltracién leucocitaria y aumento de las secreciones vaginales.’
La Trichomoniasis afecta mas a las mujeres por los cambios hormonales ya
que durante la menstruacion el parasito aprovecha el hierro existente en el flujo
heméatico permitiéndole aumentar su capacidad de adherencia a tejidos.
Mientras que durante la amenorrea las concentraciones de hierro son
reducidas, lo que provoca que el protozoo tenga movilidad y busque
alimentarse. Clinicamente se presentard con manifestaciones de: intenso
prurito, dispareunia y disuria, junto con la presencia de leucorrea espumosa.
Las pacientes pueden ser también portadoras asintomaticas con reservorio en
vagina y glandulas peri uretrales.’

La Candida albicans es responsable del 80% al 92% de los eventos de

candidiasis vulvo-vaginal. Se sabe que la Candidiasis vulvo - vaginal cuenta



como factor causal la  multifactorialidad, entre los que destacan: Factores
genéticos (polimorfismos en grupo sanguineo), hormonales, uso de
antibacterianos, edad, actividad sexual, patologias como Diabetes tipo 2 y
causas idiopéticas, el uso de anticonceptivos, la ingestién de antibacterianos
de amplio espectro e inmunosupresores ocasionan la alteracién o ruptura del
equilibrio de la microbiota normal. Lo que favorece un desequilibrio que
Céndida. Aprovecha para tener un comportamiento como patdégeno
oportunista, presentandose la clinica, por lo que no se considera una
enfermedad de transmisién sexual.®

El cuadro clinico que ocasiona es muy peculiar, dentro de las manifestaciones
encontramos: leucorrea blanca, espesa y grumosa, prurito vaginal intenso,
ardor a la miccion, inflamacién e hiperemia de los 6rganos genitales, edema de
los labios que puede extenderse hasta el ano, afecta los genitales externos de
la vulva y mucosa vaginal (vulvitis), del cuello uterino y su canal (cervicitis), la
uretra (uretritis) y de las glandulas de Bartholino (Bartholinitis), dolor y
sensacion de quemazén durante las relaciones sexuales.®

Una de las primeras acciones diagnosticas, es la toma de muestras de moco
vaginal y células del cérvix considerada como la herramienta diagndstica mas
utilizada y util a la hora de hacer la diferenciar entre una microbiota normal de
la anormal, sin embargo, el uso de pruebas de pH y de hidréxido de potasio
KOH (Whiff) a la par significa un diagndstico mas certero?®.

Cabe mencionar que en las pacientes con Vaginosis Bacteriana, la titularidad
de Gardnerella. Vaginalis es de 100 a 1,000 veces mas alta que en la de
mujeres que no padecen esta enfermedad.l® Citolégicamente podemos

encontrar ausencia de lactobacilos, cubierta de cocobacilos a nivel de células



escamosas, oscureciendo la membrana celular recibiendo el nombre de células
guia (clue cells). 10

Otro método diagnéstico que se puede utilizar son los criterios propuestos por
Amsel (pH mayor a 4.5, prueba de aminas positiva, descarga blanca adherente
y presencia de células guia en el flujo vaginal) o basado en el resultado de la
tincion de Gram?,

ES necesarios al menos 3 de los criterios clinicos de Amsel, para el
diagnéstico de vaginosis bacterianal?.

Entre los hallazgos mas frecuentes en candidiasis vulvo — vaginal se
encuentran las levadura de 3-7 micras, las pseudohifas se pueden ser apreciar
bastante largas, con presencia de eosindéfilos de color café a gris en el
Papanicolaou. Se puede observar leucocitos fragmentados y apilamientos de
células epiteliales agrupadas alrededor de las hifas.?

En los métodos diagndsticos para Trichomoniasis se encuentran con el pH
normal de la vagina esta se hace mas alcalino, disminuyendo como respuesta
base los depdsitos de glucégeno de la mucosa, especialmente en las capas
superficiales. En ausencia de estos depésitos de glucogeno la cantidad de
este parasito disminuye y en casos severos pueden ser eliminados alterandose
la proteccion fisiologica que ofrece la acidez vaginal estimulando el crecimiento
de Trichomonas vaginalis y otros microorganismos.*?

Una vez que se coloniza la regién cervico — vaginal, se pueden encontrar los
siguientes criterios diagndésticos: Organismo cianofilico periforme, ovalado o
redondo con un area de 15 a 30 ym?, con ndcleo palido, vesicular, sus
granulos citoplasmicos eosindfilos son a menudo evidentes; se pueden llegar a

observar los flagelos.*



2.3 Marco Contextual.

Se ha estudiado que al presentarse germinacion de Candida, favorece la
colonizacion y facilita la invasion tisular. Por lo que se han identificado enzimas
proteoliticas, toxinas y fosfolipasas asociadas a virulencia. Asimismo se ha
identificado el cambio en la morfologia de la colonia o "switch fenotipico” como
mecanismo de patogenicidad*®

Con enfoque en la practica clinica se consideran diversos enfoques a nivel
mundial para curar cervico vaginitis, de los que incluyen el uso de antibiéticos,
pro biético o bacteriéfago.®®

El secnidazol es uno de los 5-nitroimidazoles efectivos en el tratamiento de
bacteria anaerdbica. Teniendo una vida media mas corta, excepto secnidazol
cuya vida media es mas larga (17-29 h). Bohbot y col, realizo una comparacién
con dosis Unica de 2 g de secnidazol con un estandar Dosis de metronidazol
durante siete dias en mujeres encontrandose con una tasa de curacion
similar.®

Se tiene evidencia que el metronidazol oral, 500 mg dos veces al dia durante 7
dias, recomendado por los Centros para el Control de Enfermedades para el
tratamiento de la vaginosis bacteriana en mujeres no embarazadas, sin
embargo se presentan efectos secundarios como erupcion cutanea y algunas
manifestaciones gastrointestinales, entonces otras terapias han sido probadas.
El estudio de Lamp et al. Plasma que el secnidazol puede usarse como
tratamiento mono dosis para pacientes con cervico vaginitis de origen
bacteriano y presenta el mismo efecto que el tratamiento de metronidazol

administrado en dosis multiples?®



Los Centros para el Control y la Prevencion de Enfermedades (CDC) de 2015
recomienda como tratamiento para etiologia bacteriana incluyen metronidazol
oral tomado dos veces al dia durante siete dias, mas cinco dias de un
metronidazol intravaginal, aconseja también el uso de gel o crema por siete
dias de clindamicina intravaginal?°

La FDA menciona demas tratamientos ya aprobados para esta etiologia,
incluyendo al tinidazol tomado por via oral durante varios dias, una dosis Unica
de gel de metronidazol y una dosis Unica de tratamiento con crema de
clindamicina. Sin embargo se cuenta con una recurrencia que ocurre después
de 12 meses en casi el 60% de las mujeres. Por lo tanto, se necesitan nuevas
estrategias terapéuticas para tratar esta condicion comin?°.

Los nitroimidazoles, tiene actividad limitada, contra microbios benéficos como
las especies de Lactobacillus, lo que lo hace de uso cotidiano, llegando a un
uso indiscriminado de antibiético usado para tratar infecciones vaginales.?!

La prevalencia de los aislamientos de G. vaginalis con metronidazol que
presentaron resistencia con el Secnidazol tuvieron un rango muy similar de
actividad contra estas bacterias asociadas a cervico vaginitis en comparacion
con el metronidazol.?!

En general, 30% de las pacientes con G. vaginalis, que tuvieron tratamiento a
base de secnidazol obtuvieron valores de MIC 32 mg / ml. Asimismo, tinidazol
tuvo valores de CIM. De 32 mg / ml para 22% G. vaginalis, por lo que se
concluye la similitud de resistencia con metronidazol para esta especie.??

El metronidazol sigue siendo el antimicrobiano mas utilizado, de forma empirica
para el tratamiento de la cervico — vaginitis, provocando con el paso del tiempo

una limitada actividad in vitro contra G. vaginalis, Trichomona Vaginalis y



Céandida albicans uniformemente presente entre mujeres con cuadros
infecciosos vaginales. El secnidazol cuenta un efecto muy similar basandose
en actividad in vitro contra estos microorganismos en comparacion con
metronidazol.??

Debido a las resistencias presentes en los microorganismos antes
mencionados, es importante saber reconocer las pacientes que llegan a
presentar recurrencias frecuentemente, pues existe la posibilidad de no estar
administrando el tratamiento correcto.??

Con respecto a la candidiasis vaginal se han reportado recurrencias en el 30-
40% de las mujeres después de terminar la terapia farmacoldgica. Por lo que
la CDC recomienda en estos casos 10-14 dias de tratamiento con azoles
posterior un régimen de mantenimiento en la cual esté indicando fluconazol de
150 mg una vez por semana durante 6 meses.??

La resistencia de Trichomona vaginalis puede ocurrir debido a que la infeccion
puede ser por una cepa con susceptibilidad a los derivados imidazolicos, sin
embargo, esto no supera por ahora el 5%. Teniendo Ila mayoria de esos
protozoos, una adecuada respuesta a altas dosis de metronidazol. Al no
presentar mejoria luego del empleo del esquema mono dosis (2 gr
metronidazol), se recomienda indicar el esquema largo de 500 mg/dos veces
por dia durante 7 dias. Si recidiva se otorga nuevamente, un esquema de
2grs/dia durante 3 a 5 dias. Es imperativo indicarse el tratamiento a la pareja,
con igual esquema.?

Se debe, considerar él envié del farmaco en la poblacion general pierde

efectividad considerando un mal apego del paciente a la terapéutica, por lo que



se debe ajustar la dosificacion como a la duracion, haciendo indispensable la

medicion de la adherencia a los tratamientos.?*

La prevalencia de recaidas de la cervico vaginitis es el mayor desafio, asi
como la recurrencia de la infeccion y resistencia farmacoldgica encontrandose
en niveles muy altos del 67% dentro de los primeros 6 meses. Se sabe que la
recurrencia de la enfermedad puede ocurrir dentro de los 6 a 12 meses,
estimando una tasa de recaida del 50%.%*

Teniendo como  principal defecto de recurrencia la resistencia a los
antibiéticos, provocando una incapacidad para recolonizar la vagina con
lactobacilos.?

Estudios epidemiolégicos en cuanto a la prevalencia real de la vaginitis se
desconocen, debido a que entre 10 al 50% de las mujeres tienen un curso
asintomatico y esto es dependiente en gran medida del agente causal.

Se estima que en México del 15 al 19 % en mujeres en edad fértil tienen una
probabilidad de padecer cervico vaginitis, porcentaje que se aumenta
considerablemente durante el embarazo.??

Se contempla que en México, estas infecciones forman parte de los 10
principales motivos de consulta en el servicio de primer nivel de atencién del
IMSS, por lo que se ubica entre los 20 principales diagnosticos en las clinicas
de medicina familiar, se contempla con un 38% de las consultas en mujeres de
20 a 59 afios.?®

La frecuencia de vaginitis bacteriana en la poblacion mundial varia entre 16 y
26%. En cuanto el panorama mundial se cuenta con una frecuencia de

candidiasis vaginal diferente en cada poblacion; mientras que en Turquia, el



principal agente causal de vaginitis fue Escherichia coli, seguido de Candida
spp. En Colombo, Alemania, Perera y Clayton encontraron que en 32% de las
pacientes con vaginitis ésta, es debida a Candida, y en la India 20% tenian
Candida. Otro agente etiolégico causante de vaginitis es el parésito
Trichomona vaginalis, que causa lesiones muy severas en el cérvix como
friabilidad, zonas hemorrégicas y secrecion vaginal abundante. Teniendo una
frecuencia diversa; dependiendo de la poblacion estudiada varia por ejemplo
desde 1.7%, en Cuernavaca, México, 2.5% en la Union Soviética, 14% en
Mauritania, hasta 35% en Haiti.?®

Se contempla a la displasia de cuello uterino como un problema prioritario en
salud a nivel mundial, al hablar de ella se alude a los cambios anormales
producidas en las células en la superficie del cuello uterino. Sin embargo, esto
no es definitorio de céncer, pero si se puede considerar como un estadio
precanceroso. Dentro de sus principales factores de riesgo podemos encontrar
a la promiscuidad, el inicio temprano de la primera relacion sexual,
multiparidad, inmunodeficiencia, tabaquismo, cervico vaginitis de repeticién o
multiresistentes, mal adherencia a terapéutica previa.?®

Las patologias relacionadas a la vaginosis bacteriana, Trichomoniasis y
Candidiasis, se pueden dividir dependiendo a la poblacion que afecte: por parte
de las ginecoldgicas se encuentra a la descarga vaginal anormal, la displasia
cervical, cervicitis mucopurulenta, infeccion del tracto urinario; mientras que las
obstetricias incluyen a la corioamniotitis, endometritis posparto, inflamacion
pélvica, ruptura prematura de membranas y parto pre término.2®

Si bien, se ha reportado que la vaginosis bacteriana al igual que la candidiasis

aumenta el riesgo de adquirir otras Infecciones de Transmision sexual, dentro



de las que se encuentran: herpes, clamidiasis, Trichomoniasis, infeccién por
virus del papiloma humano y gonorrea), incluida la infeccién por HIV, para la
cual casi se duplica el riesgo de adquirirla.2®

Se tiene evidencia con algunos trabajos que indican que la vaginosis
bacteriana, desempefia un importante papel en el establecimiento y progresion
de la displasia cervico vaginal, asi mismo cuando existen modificaciones en el
microbiota, se ve afectada la presencia y abundancia de este género
bacteriano aumentando el numero de bacterias anaerobias facultativas vy
estrictas, favoreciendo la aparicién de condiciones patoldgicas provocando la
susceptibilidad para contraer otras infecciones como Virus del Papiloma
Humano (VPH); estableciendo una elevada probabilidad para la aparicion de
lesiones cervicales de alto y bajo grado asi como potencializan la progresion
hacia un carcinoma.?®

Se realizé un estudio en donde se otorgan resultados con el 76% de las
muestras de mujeres sin patologias cervicales y el 59% de las mujeres con
lesiones precursoras, sin embargo con resultado negativo para infeccién por
VPH. Por contraste, al valorar los antecedentes de estas mujeres, se encontro
los tipo de infecciones presentes, encontrando que con solo el 10% de las
infecciones por VPH, se asociaba con infecciones cervico — vaginales de
diferente etiologia; mientras que en las pacientes con displasia cervical se
detect6 que el 53% englobaba infecciones multiples de VPH asi como de otros
patdgenos.2®

Ante la deteccion de VPH en las mujeres, se antepuso la busqueda

intencionada de la bacteria G. vaginalis, obteniéndose en mas del 80% de los



casos encontrados; en las pacientes con lesiones precursoras de displasia se
obtuvo el 86% con presencia de G. vaginalis.?®

Concluyendo dicho estudio que en el canal cervico vaginal, especificamente
vagina y el exo cérvix, se encuentra un sinfin de microorganismos coexistiendo,
tanto aerobios como anaerobios, los cuales proporcionan un balance dinamico
adecuado para hacer mas sensible dichos 6rganos a modificaciones celulares
importantes.?’

Por otro lado en la algunas mujeres se puede llegar a presentar displasia
cervical cuando son portadoras de una infeccion diseminada con Céandida
volviéndolas mas susceptible a que las levaduras proliferen facilmente?’

La mayor incidencia de personas infectadas por el virus del papiloma humano,
durante su evolucion no llegan a presentar sintomas o problemas de salud en
Su etapa inicial, en el momento que aparecen estos procesos infecciosos son
muy comunes a otros patologias ginecoldgicas; por ende, el diagndstico
oportuno se retrasa pues no se piensa en esta entidad etiolégica como causa
inicial de la enfermedad?’

Se reconoce a las infecciones del cuello uterino como las cervicitis,
principalmente las de etiologia de Chlamydia trachomatis, vaginosis bacteriana,
virus del herpes simple o Trichomona vaginalis, se sabe que incrementan el
riesgo de padecer una infeccion por virus del papiloma humano y pueden
aumentar asi el riesgo de una neoplasia cervical. Por otro lado se debe tener
en cuenta para el tratamiento de la cervicitis o la vaginitis el examen de
Papanicolaou cervico — uterino, sin importar las condiciones en la que se

presente en ese momento la mujer, pues es indispensable para detectar en ese



momento algun tipo de cancer de cuello uterino u otros puntos del aparato
genital®®

El mayor numero de cuadros de vaginosis bacterianas multi tratadas
incrementan ponderalmente el riesgo de adquirir algunas infecciones de
transmision sexual, entre las que se encuentran: herpes, clamidiasis,
Trichomoniasis, infeccién por virus del papiloma humano, gonorrea incluida la

infeccion por HIV.28

En el caso del virus del papiloma humano se ha encontrado con mas
frecuencia en las pacientes con displasia cervical. Teniendo un riesgo
aumentado 2 veces mayor que el riesgo normal relacionandose con vaginosis
bacteriana contemplando una posible concentracién anormal de nitrosamidas;
éstas se consideran un carcin6geno humano relacionados con abundantes
cantidades de especies de bacterias anaerodbicas. Esto aumenta la prevalencia
considerablemente de bacilos Gram negativos, cocos Gram positivos y otros
microorganismos en pacientes con vaginitis relacionados con el incremento de
la presencia de Bactoroides. Incremento de Peptococcus, aumentando la
produccion de butirato y de productos metabdlicos de los agentes causales de
la inflamacion constante de la mucosa vaginal. Por lo que se considera un
problema de salud el tratamiento de la cervico — vaginitis pues la recidiva que
se tiene de estos cuadros oscila entre el 15 y el 30% de las mujeres
presentandose de 1 a 3 meses tras el tratamiento y hasta el 50-70% en el

plazo de 12 meses.?®



3.-Justificacion.

Los procesos infecciosos del aparato genital femenino son un importante
problema de salud a nivel mundial y uno de los principales motivos de consulta
en la Atencion Primaria de Salud en México, teniendo en cuenta que el uso
indiscriminado de metronidazol, secnidazol y miconazol en los procesos
infecciosos, provoca resistencia del 30% para G. vaginalis, 25% de
Trichomona Vaginalis, determinando una recurrencia y resistencia
farmacoldégica por arriba del 67% dentro de los primeros 6 meses,
aumentando el riesgo de adquirir otras Infecciones de Transmision sexual y
progresion de la displasia cervico uterina, considerando estas alteraciones
epiteliales en la evolucion de la mayoria de los procesos neoplasicos.
Encontrandose dentro de las primeras tres causas de mortalidad en mujeres, al
cancer cervico uterino y reconociendo la escasa informacion que cuenta la
Ciudad de México y sabiendo el gran impacto biopsicosocial en el nucleo
familiar de la perdida de la figura materna, se tendra que identificar de manera
inmediata cualquier problema de salud que pueda poner en riesgo la vida de la
mujer. Este estudio se consideré factible llevarlo a cabo en la UMF 31, ya que
se estudid la relacién del diagnostico de displasia cervico uterina en las
mujeres que presentaron de manera cronica procesos infecciosos a nivel

cervico vaginal con tratamiento indiscriminado a base de nitroimidazoles.

4.- Planteamiento del problema

La displasia cervico vaginal corresponde a una de las principales causas de
morbilidad de mujeres en México, provocando un aumento en la prevalencia

de casos de cancer cervico uterino, entidad patolégica que se conoce como



una de las primeras 5 causas de mortalidad a nivel nacional, por lo que se
tiene que realizar estrategias preventivas correspondientes que ayuden
determinar de una manera inicial la etiologia de un proceso infeccioso para
poder otorgar un tratamiento adecuado y especifico, permitiendo asi disminuir
el uso indiscriminado de nitroimidazoles, medicamento otorgado con mayor
frecuencia de una manera empirica. Por lo que en lo Ultimos afios aumentaron
los casos a nivel nacional de displasia cervico uterina, en un estadio
avanzado, por rezago de un diagndstico temprano, esto ocultado por mudltiples
procesos infecciosos recidivantes, haciendo mas vulnerable a las mujeres en
edad reproductiva de contraer alguna enfermedad infecciosa a nivel cervico
vaginal, esto debido a que en la CDMX no se cuentan con datos estadisticos
de esta patologia a diferencia de algunos estados de la republica, por lo que
es necesario indagaciones como estas para ayudar en un futuro a la deteccién

oportuna de displasia cervico uterina y asi otorgar un tratamiento adecuado.

¢Cual es la relacibn de displasia cervico uterina en mujeres con uso
indiscriminado de nitroimidazoles en mujeres con cervico vaginitis cronica de

25 a 64 afos de la UMF 31, Ciudad de México?

5.- Objetivos.
5.1.-Objetivo general.
> Determinar la frecuencia del uso indiscriminado de nitroimidazoles en

pacientes con displasia cervico uterina con antecedente de cervico

vaginitis cronica, en mujeres de 25 a 64 afios en la UMF 31.

5.2.-Objetivos especificos.
» Categorizar el nitroimidazol méas frecuente encontrado en pacientes con

displasia cervico uterina en la UMF 31.
» Identificar el grado de displasia cervico uterina mas frecuente con el uso

indiscriminado de nitroimidazoles.



» Relacionar los procesos el uso indiscriminado con el grado de
displasicas a nivel cervico uterino.

» Determinar la frecuencia del uso indiscriminado de nitroimidazoles con
algun método anticonceptivo.

» Diferenciar el tipo de descarga vaginal mas frecuente en las pacientes

con displasia cervico vaginal.

6.- Hipotesis.

Las pacientes con displasia cervico uterina en un 60% tienen como
antecedente el uso indiscriminado de nitroimidazoles tras cervico vaginitis

cronica.

7.- Material y Método.

7.1.-Periodo y sitio de estudio.
Se llevé a cabo en la UMF 31, en un periodo de tiempo de 3 meses, durante los

cuales se captaron a las pacientes con displasia cervico uterina, registradas en

el servicio de medicina preventiva.

7.2.-Universo de trabajo.
Nuestra poblacion de estudio de la UMF31 fueron 161,147 mujeres usuarias

ubicadas en la alcaldia de Iztapalapa, esto en la Ciudad de México.

7.3.-Unidad de anélisis.
Se analiz6 a las pacientes provenientes del servicio de medicina preventiva con

el diagnostico de displasia cervico uterino, 89,770 pacientes con rango de
edad de 25 a 64 afios de edad, se realizdé la busqueda intencionada de
cuadros previos de cervico vaginitis en el expediente electrénico del Sistema
de Informacion de Medicina Familiar, se corroboraron los criterios de inclusion y

se eliminaron a las pacientes que contaron con criterios de exclusion.

7.4.-Disefio de estudio.
Se realizé un estudio observacional, retrospectivo, transversal.



7.5.-Criterios de seleccion.

7.5.1.-Criterios de inclusion
» Expedientes de mujeres usuarias de la UMF31 que contaban con un

rango de edad de 25 a 64 afios, Yy notas médicas que evidencien
diagnostico por citologia de displasia cervico uterina asi como
antecedentes de cuadros de cervico vaginitis crénica de 6 meses de
evolucion que hayan recibido tratamiento a base de nitroimidazoles, en

minimo 3 ocasiones.

7.5.2.-Criterios de exclusion.
» Expediente de mujeres usuarias de la UMF31 que fueron portadoras de

Diabetes Tipo 2, Lupus Eritematoso Sistémico, Artritis Reumatoide y que
ya contaban con él diagnéstico de displasia cervico uterina.

» Usuarias de la UMF 31, que en el expediente electrénico se evidencio
Unico tratamiento a base de Clindamicina, Azitromicina, Moxifloxacino,
Orfloxacino, Levofloxacino, Claritromicina, Doxiciclina, Eritromicina para
cervico vaginitis y que contaron con el antecedente de padecer Diabetes
Tipo 2, Lupus Eritematoso Sistémico, Artritis Reumatoide, Infeccion por
Virus de Inmunodeficiencia Humana.

» Pacientes que no hayan presentado 3 o mas procesos infecciosos a

nivel cervico vaginal.

7.5.3.-Criterios de eliminacion
» Expedientes de mujeres usuarias de la UMF 31, que tuvieron datos

incompletos en notas médicas, asi como con citologia cervico vaginal
reportada en el expediente clinico sin alteraciones y con datos clinicos

no compatibles con proceso infeccioso a nivel cervico vaginal.



8.- Muestreo.
Se realiz6 un tipo de muestreo por conveniencia de la poblacion a estudiar

cumpliendo los criterios de seleccion.

8.1.- Calculo de tamafio de la muestra.
_ I*N pg
d*(N—1)+(Z2=p=gq)

n

n=Muestra

Z=indice de riesgo deseado (para una confianza del 95%, la Z es de 1.96)
N=calculo de la muestra conocida.

p=prevalencia del fenbmeno en estudio

q=1-p

d=precision del estudio (2-10%), en éste caso se utilizé una precision del 5%

Datos

n=Muestra
7°=3.8416

p=30 = 0.30
g=1-0.0317=0.7
d=0.0025
N=2271.

SUSTITUCION:

3.8416 (2271) (0.30 x 0.7)
n=
0.0025 (2271 —1) + (3.8416 = (0.30 = 0.7))

872427 (0.21) _ 1832.09
T 5675+ 08067 64817

= 282.65

n=282 pacientes



9.- Variables.
Variables sociodemograficas

e Edad.

Variables Gineco — obstétricas.

e Uso indiscriminado de nitroimidazoles.

e Cervico vaginitis

e Displasia.

e Vida sexual activa.

e Meétodo anticonceptivo.
e Descarga vaginal.

e Parejas sexuales.

e Multiparidad.

e Nitroimidazoles utilizados

9.1.- Operacionalizacién de variables.

Variables sociodemograficas.

1.- EDAD.

Nombre de la variable

EDAD

Definicion conceptual

Numero de afios cumplidos desde el

nacimiento

Definicién operacional

Se busc6é de manera intencionada en
el registro de medicina preventiva la

edad de las pacientes, portadoras de

displasia
Tipo de variable Cuantitativa
Escala de medicién Discontinua

Indicadores

Numero en afos




Variables Gineco — obstétricas.

1.- Uso indiscriminado de nitroimidazoles

Nombre de la variable

Usa indiscriminado nitroimidazoles

Definicion conceptual

Uso de nitroimidazoles en 3 0o mas procesos
infecciosos cervico vaginales en un lapso de 6

meses.

Definicion operacional

Se reviso en el expediente clinico los tratamientos
recibidos a base de Nitroimidazoles en los ultimos
6 meses, considerando como indiscriminado a 3 o
mas tratamientos a base de: metronidazol,

tinidazol y azoles (nistatina), ya que es el

tratamiento que recomienda la guia de practica

clinica
Tipo de variable Cualitativa
Escala de medicion Nominal
Indicadores 1. Si
2. No

3.- Cervico vaginitis

Nombre de la variable

Cervico vaginitis

Definicion conceptual

Proceso infeccioso de etiologia bacteriana,
parasitaria 'y micotica a nivel del tracto genital

femenino.

Definicién operacional

De manera directa se buscé en las notas médicas
datos clinicos que sugieran infecciones vaginales
de origen bacteriana, parasitaria y micética en

los dltimos 3 meses.

Tipo de variable Cualitativa
Escala de medicién Nominal
Indicadores 0.- No




4.- Displasia

Nombre de la variable

Displasia

Definicion conceptual

Cambios anormales en las células del epitelio
plano estratificado de la superficie del cuello

uterino

Definicion operacional

Se buscé de manera intencionada por medio del
servicio de medicina preventiva los expedientes de
las pacientes con una citologia cervico-vaginal

positiva para displasia.

Tipo de variable Cualitativa

Escala de medicién Nominal

Indicadores 1. NICI
2. NICII

3. NIC Il / Neoplasia

5.-Vida Sexual Activa.

Nombre de la variable

Tiene vida sexual activa

Definicion conceptual

Practica sexual de manera recurrente

Definicién operacional

Se buscd el antecedente en el expediente

electrénico si la paciente ¢Tenia vida sexual

activa?
Tipo de variable Cualitativa
Escala de medicion Nominal
Indicadores 1. Si

2. No




6.- Uso de algun método de planificacion familiar.

Nombre de la variable

Usa algun método de planificacion familiar.

Definicion conceptual

Uso de algun anticonceptivo que permita tener el
namero de hijos que desean y determinar el

intervalo entre embarazos

Definicion operacional

Se busco el registro en el expediente electronico si
la paciente utilizd algin método anticonceptivo,
asi como se indagd si en las notas medicas
existian algunas especificaciones de los métodos

(tipo de DIU, cronicidad, justificacién del cambio

de método)
Tipo de variable Cualitativa
Escala de medicion Nominal
Indicadores 1. DIU
2. Hormonales
3. Barrera
4. Quirudrgicos
5. Ninguno
7.-Descarga vaginal
Nombre de la variable Flujo

Definicion conceptual

Secreciones vaginales provenientes

del cuello uterino, endometrio vy

trompas de Falopio.

Definicion operacional

Se buscé en el expediente electrénico
las caracteristicas de descarga vaginal

de las pacientes.

Tipo de variable

Cualitativa

Escala de medicién

Nominal

Indicadores

1. Blanquecina.
2.Verdosa.
3. Amarrillenta.

4. Chocolatosa.




5. Mixto.

8.-NUumero de parejas sexuales.

Nombre de la variable

NUMERO PAREJAS SEXUALES.

Definicion conceptual

Antecedente de numero de parejas

sexuales

Definicion operacional

Se indagb en el expediente
electrénico, los antecedentes de

namero de parejas sexuales.

Tipo de variable

Cualitativa

Escala de medicién

Nominal

Indicadores

1.-una pareja sexual

2.-dos 0 mas parejas sexuales.

10.-NUmero de embarazos

Nombre de la variable

NUMERO DE EMBARAZOS.

Definicion conceptual

Méas de dos embarazos llevados al

término.

Definicion operacional

Se indagb en el expediente
electrénico, los antecedentes de

namero de hijo.

Tipo de variable Cualitativa

Escala de medicion Nominal

Indicadores 1.-nulipara
2.-primipara

2.-mas de 2 partos-multipara.




11.-Nitroimidazoles utilizados

Nombre de la variable

Nitroimidazol utilizados

Definicion conceptual

clase de antibidticos que comparten
estructuras quimicas similares con

otros farmacos

Definicion operacional

Se indagb en el expediente
electronico, cual fue el nitroimidazol
mas utilizado, contemplando al
tinidazol y metronidazol, asi como los
azoles (Nistatina), ya que estos
pertenecen al tratamiento

recomendado por la guia de practica

clinica.
Tipo de variable Cualitativa
Escala de medicién Nominal

indicadores

1.-Metronidazol

2.-Tinidazol

3.-Azoles

4.-Metronidazol con Azoles.

10.- Descripcién del estudio.

Previa autorizacién del comité local de investigacion y de las autoridades de la

UMF 31 de la Ciudad de México, se realizé un estudio de tipo retrospectivo,

descriptivo, transversal, en la poblacibn de mujeres entre 25 a 64 afios de

edad, que contaron con él diagnostico de displasia cervico vaginal.

Se tomO como muestra a las pacientes que se encontraron registradas en la

libreta de medicina preventiva con diagndstico previo por citologia de displasia

cervico uterina, se solicitO apoyo para la consulta de datos del departamento




de Sistema de informacion de atencion Integral para la Salud (SIAIS) para la
obtencién de datos en los expedientes clinicos, para un panorama estadistico
histérico que permitié el reconocimiento del universo en cuanto a nuestra
muestra. Una vez seleccionadas a nuestras pacientes de manera por
conveniencia se solicitdé autorizacion mediante una forma del tipo
consentimiento informado, el cual cubridé con las caracteristicas estipuladas en
la NOM 004-SSA3-2012 en el apartado D17, en el cual se permitio realizar la
basqueda de informacion en el expediente electronico que solicita esta

investigacion.

Se procedi6 a la busqueda de informacién para el llenado correcto de la hoja
de recoleccién de datos sociodemograficos y antecedentes Gineco obstétricos,
que se elabord con la finalidad de concentrar los datos de manera ordenada
para poder clasificarlos, ya que no se conté con un instrumento validado
especifico para esta entidad patoldgica, Esta recoleccién tuvo una duracién
aproximada de 3 meses, realizando aproximadamente entre 15 a 20 revisiones
de expedientes electronicos tres dias a la semana. Para lograr una muestra

de 282 pacientes.

Una vez teniendo el total de la muestra se procedié al vaciamiento de datos en
el programa Excel mientras que el analisis estadistico se realiz6 en el programa

SPSS, para un mejor control, manejo y analisis de la informacién encontrada.

11.- Analisis estadistico.

Para las variables cualitativas: sexo, método de planificacion familiar, cervico

vaginitis, displasia, descarga vaginal, uso indiscriminado de nitroimidazoles,



cervico vaginitis, parejas sexuales, multiparidad, vida sexual activa,
nitroimidazol mas utilizado; se us6 parametros descriptivos tales como
frecuencia y porcentajes, asi como parametros inferenciales con X? para la

comparacion de resultados.

Mientras que para la variable cuantitativa edad, por tener distribucion libre, se

utilizé mediana y rangos intercuartilicos, como estadistica descriptiva.

12.- Consideraciones éticas.

Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012

Que establece los criterios para la investigacion para la salud en seres
humanos.

Carta de consentimiento informado en materia de investigacion, al
documento escrito, signado por el investigador principal, el paciente o su
familiar, tutor o representante legal y dos testigos, mediante el cual el sujeto de
investigacién acepta participar voluntariamente en una investigacion y que le
sea aplicada una maniobra experimental, una vez que ha recibido la
informacion suficiente, oportuna, clara y 28 veraz sobre los riesgos y beneficios
esperados. Debera indicarse los nombres de los testigos, direccion y la relacion
gue tienen con el sujeto de investigacion.

Comités en materia de investigacion para la salud, al conjunto de
profesionales pertenecientes a una institucibn o establecimiento donde se
realiza investigacion para la salud o de otros sectores, encargados de revisar,
aprobar y vigilar que los proyectos o protocolos de investigacion se realicen

conforme a los principios cientificos de investigacién, ética en la investigacion y



de bioseguridad que dicta la lex artes médica y de conformidad con el marco
juridico-sanitario mexicano.

Investigacion para la salud en seres humanos, en la que el ser humano es
el sujeto de investigacion y que se desarrolla con el Unico propdésito de realizar
aportaciones cientificas y tecnologicas, para obtener nuevos conocimientos en
materia de salud.

Sujeto de investigacion, al individuo que otorga su consentimiento informado,
por si mismo o por conducto de su representante legal, para que en su persona
sean practicados determinados procedimientos con fines de investigacion para
la salud en seres humanos.

Esta investigacion se realiz6 en un grupo de mujeres de 25 a 64 afios las
cuales tienen el antecedente de displasia cervico vaginal y hayan
presentado infecciones recurrentes a nivel cervico vaginal antes de su
diagnéstico, esto nos permiti6 dar a conocer que el abuso de
nitroimidazoles, lo que puede llegar a provocar resistencia farmacoldgica
y alteraciones cervico uterinas, Este tipo de estudio se fundament6 en su
actuar, mediante una forma de consentimiento informado la cual, previa
consejeria y asesoramiento a las participantes, por si mismas decidiron
con libre eleccién si deseaban participar o no en esta indagacién.
REGLAMENTO DE LA LEY GENERAL DE SALUD

En materia de investigacion para la salud.

De los aspectos Eticos de la investigacion en Seres Humanos

CAPITULO |1 29 ARTICULO 13.-En toda investigacion en la que el ser humano
sea sujeto de estudio, debera prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y

la proteccion de sus derechos y bienestar.



ARTICULO 17.- Se considera como riesgo de la investigacion a la probabilidad
de que el sujeto de investigacion sufra algun dafio como consecuencia
inmediata o tardia del estudio. Para efectos de este Reglamento, las
investigaciones se clasifican en las siguientes categorias;

l.- Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos de
investigaciobn documental retrospectivos y aquéllos en los que no se realiza
ninguna intervencion o modificacion intencionada en las variables fisioldgicas,
psicoldgicas y sociales de los individuos que participan en el estudio, entre los
qgue se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de expedientes clinicos
y otros, en los que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de su
conducta;

ARTICULO 20.- Se entiende por consentimiento informado el acuerdo por
escrito, mediante el cual el sujeto de investigacibn o, en su caso, su
representante legal autoriza su participacién en la investigacion, con pleno
conocimiento de la naturaleza de los procedimientos y riesgos a los que se
sometera, con la capacidad de libre eleccién y sin coaccién alguna.

La recoleccion de datos este estudio se basé en completa privacidad,
individualizando la situacién de cada una de las participantes, para que
una vez que se tuvieron los resultados, se tuvieron estadisticas globales,
cubriendo el origen de los datos, ya que se tratd de un tema de estudio
relacionado con la sexualidad, se ocup6 como sustento la forma de
consentimiento informado para el manejo de estos. Teniendo esta
investigacion un riesgo minimo, debido a que solo se contemplaron los
registros obtenidos en el servicio de medicina preventiva, se recopilo

informacion clinica con el expediente electronico, enterando en todo



momento a la usuaria de cémo se obtendra la informacién requerida. 30
CAPITULO I

De la investigacién farmacolégica

ARTICULO 67.- Todas las investigaciones en farmacologia clinica que se
realicen, deberan estar precedidas por estudios preclinicos completos que
incluyan caracteristicas fisico-quimicas, actividad farmacolégica, toxicidad,
farmacocinética, absorcion, distribucion, metabolismo y excrecion del
medicamento en diferentes especies de animales; frecuencias, vias de
administracion y duracién de las dosis estudiadas que pueden servir como
base para la seguridad de su administracion en el ser humano; también se
requerirdn estudios muta génesis, teratogénesis y carcinogénesis.

Para determinar si es considerado como abuso de Nitroimidazoles,
previamente se estudid los farmacos (principalmente: metronidazol y
nistatina), su manejo e indicaciones correspondientes, se realiz6 un
encuadre y se determind si la via, duracion y frecuencia lleva a
resistencia microbiana, por lo que se pudo llegar a presentar con mayor
frecuencia en estos cuadros.

Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial
Recomendaciones para guiar a los médicos en la investigacién biomédica
en personas.

3. La investigacion biomédica que implica a seres humanos debe ser realizada
anicamente por personas cientificamente cualificadas y bajo la supervision de
un facultativo clinicamente competente. La responsabilidad con respecto a las

personas debe recaer siempre en el facultativo médicamente cualificado y



nunca en las personas que participan en la investigacién, por mucho que éstas
hayan otorgado su consentimiento.

5. Todo proyecto de investigacion biomédica que implique a personas debe
basarse en una evaluacion minuciosa de los riesgos y beneficios previsibles
tanto para las 31 personas como para terceros. La salvaguardia de los
intereses de las personas debera prevalecer siempre sobre los intereses de la
ciencia y la sociedad.

6. Debe respetarse siempre el derecho de las personas a salvaguardar su
integridad. Deben adoptarse todas las precauciones necesarias para respetar
la intimidad de las personas y reducir al minimo el impacto del estudio sobre su
integridad fisica y mental y su personalidad.

7. Los médicos deben abstenerse de comprometerse en la realizacion de
proyectos de investigacibn que impliguen a personas a menos que crean
fehacientemente que los riesgos involucrados son previsibles. Los médicos
deben suspender toda investigacién en la que se compruebe que los riesgos
superan a los posibles beneficios.

9. En toda investigacion en personas, cada posible participante debe ser
informado suficientemente de los objetivos, métodos, beneficios y posibles
riesgos previstos y las molestias que el estudio podria acarrear. Las personas
deben ser informadas de que son libres de no participar en el estudio y de
revocar en todo momento su 3 consentimiento a la participacion.
Seguidamente, el médico debe obtener el consentimiento informado otorgado
libremente por las personas, preferiblemente por escrito.

En este proyecto se contd con asesoria de dos profesionales de la salud,

los cuales se estuvieron capacitados clinicamente y en el area de



docencia, permitiendo realizar cada fase de la investigacién de una
manera €tica y verds, se otorgd a esta investigaciéon un carécter de
confiabilidad y seguridad de obtener resultados dignos de un nivel
posgrado. Se tomo6 en cuenta en todo momento los riesgos que pueden
presentarse durante la investigacion, para las pacientes, con las
recomendaciones necesarias para un buen resultado. Con la
confidencialidad que otorga el realizar un estudio de investigacion el cual,
permitio relacionar los resultados con los datos de las usuarias
Unicamente por el investigador. Una vez otorgado el consentimiento
informado, se realiz6 una explicacion clara y concisa de como se llevo a
cabo el estudio, de las etapas a estudiar, se pregunté de una manera
directa si se encuentra algun tipo de duda o comentario para mejora del
proyecto.

Cdédigo de Naremberg.

Tribunal Internacional de NUremberg. 1947

Experimentos meédicos permitidos.

1) El consentimiento voluntario del sujeto humano es absolutamente esencial.
Esto quiere decir que la persona implicada debe tener capacidad legal para dar
su consentimiento; que debe estar en una situacion tal que pueda ejercer su
libertad de escoger, sin la intervencion de cualquier elemento de fuerza, fraude,
engafo, coaccion o algun otro factor coercitivo o coactivo; y que debe tener el
suficiente conocimiento y comprension del asunto en sus distintos aspectos
para que pueda tomar una decision consciente. Esto Ultimo requiere que antes
de aceptar una decision afirmativa del sujeto que va a ser sometido al

experimento hay que explicarle la naturaleza, duracion y proposito del mismo,



el método y las formas mediante las cuales se llevara a cabo, todos los
inconvenientes y riesgos que pueden presentarse, y los efectos sobre su salud
0 persona que puedan derivarse de su participacion en el experimento. El
deber y la responsabilidad de determinar la calidad del consentimiento recaen
en la persona que inicia, dirige, o implica a otro en el experimento. Es un deber
personal y una responsabilidad que no puede ser delegada con impunidad a
otra persona.

2) El experimento debe realizarse con la finalidad de obtener resultados
fructiferos para el bien de la sociedad que no sean asequibles mediante otros
métodos o medios de estudio, y no debe ser de naturaleza aleatoria o
innecesaria.

4) El experimento debe ser conducido de manera tal que evite todo sufrimiento
o dafio innecesario fisico o mental.

La cervico vaginitis es una de las causas mas frecuentes de consulta en
primer nivel de atencién, en mujeres en edad reproductivas, al
considerarse una infeccion con alto riesgo de contagio a nivel sexual, es
de suma importancia mantener un control, seguimiento y manejo de esta
morbilidad, para evitar complicaciones genito urinarias, disminuir gastos
en las unidades y sobre todo prevenir la resistencia farmacolégica en este
tipo de infecciones, actualmente en la mayoria de estas se indican
nitroimidazoles como primera linea, aunque no cuente con caracteristicas
clinicas adecuadas para el otorgamiento de estos farmacos.

Pautas éticas internacionales para la investigacion biomédicas en seres
humanos. Preparadas por el consejo de organizaciones internacionales

de las ciencias médicas (CIOMS)



PAUTA 3. DISTRIBUCION EQUITATIVA DE BENEFICIOS Y CARGAS EN LA
SELECCION DE INDIVIDUOS Y GRUPOS DE PARTICIPANTES EN UNA
INVESTIGACION.

La distribucion equitativa de los beneficios y las cargas en la seleccion de las
poblaciones de un estudio requiere que los beneficios de la investigacion se
distribuyan de forma justa y que ningun grupo o clase de personas asuma una
parte mayor que su cuota justa de los riesgos o las cargas por su participacion
en la investigacion. Cuando los beneficios o las cargas de la investigacion
deban distribuirse de forma desigual entre personas o grupos de personas, los
criterios para tal distribucién desigual deberian tener una justificacion cientifica
y ética, y no ser arbitrarios 0 seleccionados por conveniencia. Las situaciones
en las cuales se podria considerar una distribucion desigual de los beneficios
son aquellas en las que la investigacion afecta de forma particular a la
poblacion en estudio. En general, una distribucion equitativa requiere que los
participantes provengan de la poblacion que cumple los requisitos en la zona
geografica del estudio donde puedan aplicarse los resultados de la
investigacion (véase la pauta 2, Investigacion en entornos de escasos
recursos). Los criterios de inclusiébn y exclusion no deberian basarse en
razones potencialmente discriminatorias, como la raza, la etnicidad, la situacién
econOmica, la edad o el sexo, a menos que exista una razon ética o cientifica
importante para ello. Por ejemplo, en casos donde una representacion de
determinados grupos generaria o perpetuaria disparidades de salud, la equidad
puede requerir que se realicen esfuerzos especiales para incluir a miembros de
esas poblaciones en la investigacion (véase la pauta 17, Investigacion con

nifios y adolescentes; la pauta 18, Las mujeres como participantes en una



investigacion; y la pauta 19, Las mujeres durante el embarazo y la lactancia
como participantes en una investigacion).

Durante esta investigaciéon se realizO una bldsqueda intencionada de
pacientes portadoras de displasia cervico uterina en los datos del servicio
de medicina preventiva, posteriormente a las pacientes que cumplieron
con los criterios de inclusién se continud la investigacién con los datos
obtenidos en el expediente clinico. Sin tener en ningdn momento
discriminacién ante las posibles candidatas que cumplieron con los
elementos solicitados para su estudio.

PAUTA 11: RECOLECCION, ALMACENAMIENTO Y USO DE MATERIALES
BIOLOGICOS Y DATOS RELACIONADOS.

Una persona cuyos materiales biolégicos y datos relacionados se usan en una
investigaciébn es un participante en un estudio, y las pautas éticas que se
aplican a los participantes en una investigacion son aplicables también en esta
situacion. Igual deberia aplicarse, mutatis mutandis, en los casos donde la
investigacién usa muestras y datos de personas difuntas. La gran mayoria de
las personas no se opone a que sus materiales y datos relacionados se
guarden en depdsitos y se usen en una investigacion para el bien comuan. Sin
embargo, la persona cuyos materiales se almacenen (el donante) debe, en
principio, autorizar explicitamente el uso futuro mediante uno de los
mecanismos descritos en esta pauta. Dado que, por lo general, no se conoce la
naturaleza precisa de la investigacion, es imposible obtener el consentimiento
informado especifico al momento de recolectar el material. Por consiguiente, el

consentimiento informado amplio para uso futuro es una alternativa aceptable



al consentimiento informado especifico. El consentimiento informado amplio
requiere de una gobernanza apropiada y un manejo adecuado del biobanco.

En la Unidad de Medicina Familiar 31 de la Ciudad de México, no se
cuento con un biobanco de muestras bioldgicas, pues dichas muestras se
procesaron en laboratorios centrales especificos, sin embargo, con lo que
se conto fue con una base datos con los resultados obtenidos de esas
muestras, de estas bases, se tomaron los datos para clasificar a las
pacientes que fueron candidatas a participar en el estudio, se tuvo por
completo discrecion y uso correcto de la informacion. Esta investigacion
cuento con una forma de consentimiento informado, el cual abalo nuestra
confidencialidad.

PAUTA 12: RECOLECCION, ALMACENAMIENTO Y USO DE DATOS EN
UNA INVESTIGACION RELACIONADA CON LA SALUD.

El valor de las colecciones de datos para la realizacion de estudios
longitudinales de enfermedades especificas es ampliamente reconocido. Los
bancos de datos pueden incluir todo tipo de datos relacionados con la salud,
incluidas las historias médicas de los pacientes. Esta pauta se propone abarcar
los datos relacionados con la salud mas alla de la atencién individual de los
pacientes. Al igual que con los biobancos, la mayor parte de las personas no se
opone a que sus datos se almacenen en colecciones y se usen en una
investigacién para el bien comdn. La persona cuyos datos se almacenan (el
donante) debe, en principio, autorizar explicitamente el uso futuro mediante uno
de los mecanismos descritos en esta pauta. Dado que, por lo general, no se
conoce la naturaleza precisa de la investigacion, es imposible obtener el

consentimiento informado especifico al momento de recolectar los datos. Por



consiguiente, el consentimiento informado amplio para uso futuro es una
alternativa aceptable al consentimiento informado especifico. El consentimiento
informado amplio requiere de una gobernanza apropiada y un manejo
adecuado del banco de datos.

Al momento de recabar la informacion de las pacientes se utilizO una
forma de recoleccion de datos clinico — médicos, en los cuales se
contemplaron datos personales de identificacion y se aplicaron todas las
variables de este estudio en dicha forma, al finalizar la recoleccion de
datos se unificaron en un programa estadistico SPSS el cual permitio
realizar el andlisis final de la investigacion.

PAUTA 18: LAS MUJERES COMO PARTICIPANTES EN UNA
INVESTIGACION.

Las mujeres deben ser incluidas en una investigacion relacionada con la salud,
a menos que exista una buena razoén cientifica que justifique su exclusién. Las
mujeres en edad fértil han sido excluidas de buena parte de las investigaciones
relacionadas con la salud. Dado que las mujeres tienen fisiologias y
necesidades de salud particulares, ameritan una consideracién especial por
parte de los investigadores y comités de ética de la investigaciéon. Solo deberia
requerirse el consentimiento informado de la propia mujer para participar en
una investigacién. Si bien algunas sociedades no respetan la autonomia de la
mujer, en ningun caso el permiso de otra persona ha de reemplazar el requisito
de consentimiento informado individual por parte de la mujer.

Este estudio fue dirigido completamente al sexo femenino y a una de las
mas importantes patologias que afecta a mas del 40% de esta poblacion,

por lo que es de suma importancia el sumergirse en todos los problemas



de las mujeres, ya que es una fuente esencial para el desarrollo del pais.
Cave recalcar que se trabajo con el respeto necesario para no afectar sus
derechos.

PAUTA 22: USO DE DATOS OBTENIDOS EN ENTORNOS EN LINEA Y DE
HERRAMIENTAS DIGITALES EN LA INVESTIGACION RELACIONADA A LA
SALUD.

Cuando los investigadores usan el entorno virtual y herramientas digitales para
obtener datos para una investigacién relacionada con la salud, deberian aplicar
medidas de proteccion de la privacidad para resguardar a las personas de la
posibilidad de que se revele directamente su informacién personal o esta pueda
de alguna otra forma inferirse cuando los conjuntos de datos se publiquen,
compartan, combinen o vinculen. Los investigadores deberian evaluar los
riesgos de su investigacion para la privacidad, mitigar estos riesgos en lo
posible y describir los riesgos restantes en el protocolo de investigacion.
Deberian prever, controlar, monitorear y examinar las interacciones con sus
datos en todas las etapas de la investigacion.
Durante cada uno de los procesos de esta investigacion se llevo a cabo la
privacidad y el resguardo de toda la informacion obtenida. Se ocuparon
todos los elementos que abalaron el buen manejo de los datos.

Cdédigo de bioética en Medicina Familiar.

Capitulo 2. Deberes vy responsabilidades para con los demas
profesionales de la salud.

La conducta profesional del médico familiar debera regirse por el contenido de

los siguientes articulos:



1. Compartir la experiencia, los conocimientos y habilidades con sus pares,
equipo interdisciplinario y personal en formacion.
2. Tratar a sus pares y a los demas profesionales de la salud con la debida
deferencia, respeto y lealtad, sea cual fuere la relacion jerarquica que exista
entre ellos. Tener el compromiso de defender al compafiero o colega que sea
objeto de ataques 0 denuncias injustas.
Con la siguiente investigacion se esperaron resultados que permitieron a
todos los profesionales de la salud, ser expertos en el manejo,
seguimiento y derivacion oportuna de los procesos infecciosos cervico
vaginales, de una manera respetuosa y con total apertura en el contenido
de esta indagacién, se esper6 que en un futuro los proximos
investigadores tuvieran la oportunidad e interés de continuar dicho
estudio, para contar con una mayor aportacion a la comunidad médica.
Capitulo4.

Deberes y responsabilidades para el desarrollo del conocimiento en
Medicina Familiar (investigacion)
La conducta profesional del médico familiar debera regirse por el contenido de
los siguientes articulos:
2.-Concebir a la investigacion de calidad como un instrumento fundamental
para generar conocimiento que contribuya al progreso y consolidacion de su
especialidad; debe ser congruente y consistente con los principios filosoéficos,
valores éticos, morales y con las normas éticas, leyes y regulaciones

nacionales e internacionales vigentes en la materia.



3.-Planear y desarrollar proyectos de investigacion bajo la vigilancia de
Comisiones y/o Comités de Investigacion y Etica de las instituciones
asistenciales y/o educativas en las que labore.

4.-Aplicar el principio de que la salud y el bienestar de todas las personas son
prioridades que se anteponen a cualquier proyecto de investigacién y debe
siempre ponderar beneficios y riesgos. En el caso de la experimentacion en
seres humanos, el médico familiar debe obtener el consentimiento informado
de las personas objeto de los procedimientos del proyecto.

8.-Capacitarse lo suficiente para lograr la competitividad que su especialidad
exige en la realizacibn de proyectos de investigacion con calidad, rigor
metodoldgico y ético; debe ser competente y demostrar que tiene habilidades,
destrezas y valores para planear, disefiar y conducir proyectos de investigacion
de su especialidad.

9.-Reconocer los alcances y limitaciones de su produccién cientifica; los
resultados deben ser siempre fiel reflejo de lo observado, medido y analizado
en sus proyectos de investigacion.

A lo largo de la recoleccion de la muestra y el llenado de informacién en
la hoja de datos, siempre se mantuvo completa discrecion de la
informacion obtenida, con la Unica finalidad de salvaguardar la integridad
de las pacientes, en lo anterior se tomo en cuenta el adiestramiento que
se llevo a cabo durante la recolecciéon de informacion y el andlisis de esta,
se reconocidé en todo momento los alcances que se tuvieron por parte de
los investigadores.

Capitulo 5. Deberes y responsabilidades de caracter administrativo



La conducta profesional del médico familiar debera regirse por el contenido de
los siguientes articulos:
3. Utilizar de manera racional, justa y responsable, los recursos humanos,

técnicos y materiales que tenga a su disposicion para la practica profesional.

En cada fase de la investigacion se mantuvo cuidado al utilizar los
recursos necesarios para que se llevaran a cabo todos los procesos,
dandoles un uso adecuado y se evitd6 en todo momento su mal

aprovechamiento.

12.1.- Conflicto de Intereses.

Este proyecto de investigacién, no necesito financiamiento externo por alguna
instituciéon o empresa subrogada, debido a que la unidad médica conté con
expedientes clinicos de las pacientes.

13.- RECURSOS.

13.1.- Humanos.
e MEDICO RESIDENTE: Guzman Tenorio Karen Leilanni.

e ASESOR CLINICO Y METODOLOGICO: Teresa Alvarado

Gutiérrez.

13.2.- Materiales.
e Computadora.

Impresora.

Programa SPSS

Programa de base de datos Excel.

Sistema de Informacién para el Médico Familiar (SIMF)

Aula de consulta con acceso a internet.



e Libreta de registro de pacientes del servicio de medicina
preventiva.

e Escaner.

¢ Hojas blancas 500.

e Encuesta de recoleccion de datos.

e Formato de consentimiento informado.

¢ Instrumento de medicion especifico.

e Goma de borrar.

e Corrector.

e Lapices.

e Sacapuntas.

¢ Boligrafos.

¢ Libreta profesional de cuadro grande.

13.3.- Econdmicos.

El presente trabajo no contdé con financiamiento institucional o subrogacion,
debido a que la UMF31, se tuvo el equipo de informatica indicado para cotejar

los expedientes clinicos a estudiar.

13.4.- Factibilidad.

Se realiz6 dentro de las instalaciones de la UMF 31, previa autorizacién por
consentimiento informado, de una manera directa se busco en el servicio de
medicina preventiva los datos de las pacientes con el diagndstico de displasia,

posteriormente se indag6 en el expediente clinico en el SIAIS, con la finalidad



de encontrar los antecedentes requeridos en los criterios de inclusion, se
buscé a las pacientes para complementar los datos solicitados en la cédula de
encuesta Unicamente si no se encontraron los datos necesarios, por lo que se

consideré completamente factible el proceso de realizacion de este proyecto.

14.- Limitaciones del estudio.

En este proyecto se encontraron como limitantes la informacién incompleta
obtenida por medio del expediente clinico en la busqueda intencionada de las

pacientes portadoras de displasia.

En cuanto a las actividades operacionales del programa de posgrado de
Medicina Familiar, se modificaron los horarios ya acordados para la elaboracion
de cada fase de este estudio, dependiendo de las necesidades de la unidad o

los requerimientos en cuanto a personal se trate.

15.- Beneficios esperados y uso de resultados.

El beneficio que se pretende con esta investigacion es la mejora en el manejo y
seguimiento de las infecciones cervico vaginales, evitando las resistencias
farmacoldgicas de los agentes etiolégicos acelerando la atencién de las
pacientes, evitando con esto el retraso en un diagndstico oportuno de displasia

cervico uterina.

Los resultados quedaron abiertos para ser utilizados en algdn momento dado,
por alguna otra investigacion, para favorecer la calidad en la atencion del

primer nivel.



16.- Resultados

Se realiz6 un estudio, observacional, descriptivo, transversal que incluyé 282
mujeres de 25 a 64 afios de edad, con una mediana de 35 afios, con rangos
intercuartilicos de 28 y 44 afios, se utilizé para prueba de normalidad
Kolmogorov Smirnov por tener una muestra mayor a 30 y se encontrdO menor a
0.0001 por lo que usamos mediana y rangos intercuartilicos para las variables
cuantitativas. Se encontr6 Respecto al estado civil el predominante fue
casada con un 73.8%. En el caso de la escolaridad predomina la preparatoria

con un 59.2%. Ver cuadro 1.

Cuadro 1. Caracteristicas demogréficas de la poblacion en estudio.

VARIABLE FRECUENCIA PORCENTAJE
EDAD 25 — 35 afios 145 51.4%
36 — 45 afos 76 26.9%
46 — 55 afnos 41 14.5%
56 — 64 afios 20 7.09%
ESTADO CIVIL Soltera 49 17.4%
Casada 208 73.8%
Divorciada 6 2.1%
Viuda 4 1.4%
Unioén libre fli5 5.3%
ESCOLARIDAD Secundaria 20 7.1%
Preparatoria 167 59.2%
Licenciatura 95 33.7%

En cuanto a las variables Gineco — obstétricas se encontré que 229 pacientes
presentaron mas de 3 procesos de cervico vaginitis en menos de 6 meses,
correspondiendo a un 81.2%; presentando descarga vaginal blanquecina 124

mujeres (44%). Mientras que la displasia cervico uterina, se determind que 264



mujeres presentaron NIC |, lo que equivale al 93.6% En lo que respecta a
Métodos anticonceptivos se encontré que el mas utilizado fue el DIU con 89

paciente (31.6%), ver cuadro 2.

Cuadro 2. Caracteristicas Gineco — obstétricas de la poblacion en estudio.

Variables Frecuencia Porcentaje

Cervico vaginitis Menos de 3 procesos 53 18.8%
infecciosos en 6 meses
Mas de 3 procesos 229 81.2%

infecciosos en 6 meses

Displasia cervico \[[ef 264 93.6%
uterina E\I[eRl 10 3.5%
NIC I 8 2.8%

Descarga Vaginal m=]r:1gle[s[=IelgF:1 124 44%
Verdosa 29 10.3%
Amarillenta 111 39.4%
Chocolatosa 16 5.7%
Mixta 2 7%
Y EiteJe [l DIU 89 31.6%
Anticonceptivo  MzleliplelaFIES 45 16%
Barrera 68 24.1%
Quiruargicos 58 20.6%
Ninguno 22 7.8%
Una pareja sexual 30 10.6%
Mas de 2 parejas sexuales 252 89.4%
Vel Nulipara 62 22%
Primipara 72 25.5%
Mas de 2 eventos 147 52.1%
obstétricos
No 4 1.4%
NRigelinglle=vdel iz Metronidazol 140 49.6%
Ulilzblen Azoles 81 28.7%
Metronidazol y Azoles 60 21.3%
Tinidazol 1 0.4%

Con respecto a los resultados de los grupos de pacientes con uso
indiscriminado de nitroimidazoles y las que no lo presentaron podemos decir
gue con el 47 y 42% son portadoras de DIU, tienen antecedente de mas de 2

parejas sexuales, asi como mas de 2 eventos obstétricos. Ver cuadro 3.



CUADRO 3. DE RELACION DE PACIENTES CON USO INDISCRIMINADO DE
NITROIMIDAZOLES

VARIABLES SIN USO CON USO
INDISCRIMINADO  INDISCRIMINADO DE
DE NITROIMIDAZOLES
NITROIMIDAZOLES
METODOS DE [ 42 14.8% 47 16.6%
PLANIFICACION i .
SNV HORMONALES 20 7% 25 8.8%
BARRERA 31 10.9% 37 13.1%
QUIRUGICOS 26 9.2% 32 11.3%
NINGUNO 9 3.1% 13 4.6%
NV =GOl 1 PAREJA 17 6% 13 4.6%
PAREJAS SEXUAL
SEXUALES ,
MAS DE 2 124 43.9% 128 45.3%
PAREJAS
SEXUALES
MULTIPARIDAD [IN[UE[ZY;7 33 11.7% 29 10.2%
PRIMIPARA 31 10.9% 41 14.5.0%
MAS DE 2 77 27.9% 71 25.1%
EVENTOS
OBSTETRICOS
CERVICO s 82 29% 141 50%
VAGINIIS -
RN, NO 59 20.9%
NREIVIBLVASIE] METRONIDAZOL 66 23.4% 74 26.2%
MAS UTILIZADO
AZOLES 51 18% 30 10.6%
TERAPIA 24 8.5% 37 13.1%
COMBINADA
VIDA SEXUAL | 138 48.9% 140 49.6%

ACTIVA

NO 3 1.0% 1 0.3%



La relacion de displasia cervico uterina con el uso indiscriminado de

nitroimidazoles no es estadisticamente significativa. Ver cuadro 4.

CUADRO 4. RELACION DE USO INDISCRIMINADO DE NITROIMIDAZOLES

DISPLASIA CERVICO UTERINA

17.- Discusioén.

Los resultados obtenidos, nos muestran que hay una asociacion frecuencial
con los procesos de displasia cervico uterina con el uso indiscriminado de
nitroimidazoles, como lo evidencian Los Centros para el Control y la Prevencion
de Enfermedades (CDC), también se vio la asociacion con el uso
indiscriminado de metronidazol principalmente con los procesos displasicos
NIC I, segun Bohbot et al., comentan en sus estudios que el polimorfismo que
provocan los procesos inflamatorios secundarios a invasion por agentes
patdogenos, hacen mas volatil la mucosa cervical para sufrir ain mas
modificaciones celulares provocadas por la reaccion proteolitica del uso crénico
de nitroimidazoles, sin embargo dicho estudio, también hace mencién que las
pacientes con uso prolongado de progestagenos los cuales suprimen de una
manera considerable a los estrogenos se vuelven mas sensibles a sufrir
modificaciones polimérficas por los procesos infecciosos y el uso crénico de
nitroimidazoles, ya que los estrogenos mantienen una homeostasia en

mucosas en cuanto al pH, equilibrio hidrico y enlaces.



Se vio asociacién con lo que establece la FDA respecto al uso crénico de
metronidazol, no solo causando dafio en el sistema urinario, sino también en
cuanto a las alteraciones de mucosas, favoreciendo con esto la recurrencia de
procesos infecciosos de etiologia mixta, lo cual se puede ver reflejado en el
tipo de descarga vaginal que se presenta en cada una de las pacientes, de
acuerdo, a la descripcidbn que hacen Los Centros para el Control y la
Prevencion de Enfermedades (CDC), quienes comentan las caracteristicas
especificas de la descarga vaginal para un tratamiento adecuado asi como la
dosis y dias establecidos de la terapéutica recomendada, esto reflejado en
ambos grupos, sin embargo se muestra la relacion del uso indiscriminado de

nitroimidazoles con los procesos cervico vaginales.

En cuanto a la multiparidad asi como a la vida sexual activa, Villoslada LJ. En
su publicacién Microorganismos asociados a infecciones cervico-vaginales
diagnosticadas por citologia exfoliativa, hace referencia exacta con respecto a
mayor numero de eventos obstétricos y contar con vida sexual activa, hay
mayor riesgo de presentar procesos infecciosos cervico vaginales recurrentes
por el contacto sexual frecuente, asi como por la depresion de estrogenos. En
contraste con el estudio Factores predisponentes a displasia cervical en
mujeres atendidas en el Hospital Maria Auxiliadora durante el periodo de 2013
al 2017, quien comenta que entre el 60 y 70% de las pacientes con procesos
infecciosos a nivel cervico vaginal presentan algun tipo de displasia, en este
estudio se encontré que el 93.6% de presenté displasia grado | y 81.2% con
procesos infecciosos cronicos.

Las pacientes con cervico vaginitis cronica y uso indiscriminado de

nitroimidazoles, cuentan con un gran factor de riesgo para el desarrollo de



displasia cervico uterina. Siendo el método anticonceptivo mas comun en
ambos cuadros es el DIU con un (42 y 47%), sin y con uso indiscriminado de
nitroimidazoles, 87.9% y 98.5% de los respectivos grupos presentan
multiparidad, factores de riesgo encontrados en este estudio, en comparativa
con lo que comenta el estudio “Factores predisponentes a displasia cervical en
mujeres atendidas en el Hospital Maria Auxiliadora durante el periodo de 2013
al 20177, el cual sugiere que el factor de mayor impacto es el tener procesos

infecciosos recurrentes con un 85-90%, seguido de la multiparidad con un 95%.

18.- Conclusiones

Como conclusion se determin6 que el nitroimidazol mas utilizado el
metronidazol, el cual se ha demostrado que tiene alteraciones del polimorfismo
celular, por lo que se determiné que el NIC | fue el grado de displasia mas

comun en nuestra poblacion de estudio.

En cuanto al uso indiscriminado de nitroimidazoles con los procesos
infecciosos a nivel cervico vaginal, se encontr6 mayor frecuencia en cervico
vaginitis cronica o recurrente, asociado con el DIU como método
anticonceptivo, sin embargo no se estableci6 si era medicado o de cobre, por

lo que no se pudo establecer dicha relacién con el mecanismo de accién.

Con respecto a la descarga vaginal se pudo determinar que la etiologia méas
frecuente de procesos infecciosos cervico vaginales es micética, por presentar
descarga vaginal blanquecina, sin embargo, no se indic6 de manera oportuna

el tratamiento adecuado ya que en su mayoria se prescribe metronidazol.



En cuanto a la relacién del grado de displasia cervico uterina con el uso
indiscriminado de nitroimidazoles, no es estadisticamente significativa por el

tamarfio de la muestra, con una X2 de 0.058.

En la hipotesis establecida en el estudio se consider6 que mas del 60% de
nuestras pacientes con uso indiscriminado de nitroimidazoles tienen displasia
cervico vaginal en mujeres con cervico vaginitis crénica o recurrente, por lo que

se puede decir que se cumplio la hipotesis establecida en este estudio.

Nota importante: en la muestra solo se contd con pacientes con displasia
cervico vaginal, por lo que no se pudo realizar la asociacion inicialmente
propuesta en el titulo, so6lo se calculo la frecuencia. Por tal motivo se solicito al
Comité Local de investigacion y ética una Enmienda para el cambio del titulo a
“Frecuencia del uso indiscriminado de nitroimidazoles en pacientes con
displasia cervico uterina tras cervico vaginitis cronica en mujeres de 25 a 64

anos de la UMF 31, CD MX”. Ver anexo 3.

19.- Recomendaciones o sugerencias

Con los resultados encontrados en esta investigacion se recomienda realizar
un screening correcto y detallado en cada una de las mujeres que acudan a
consulta por procesos infecciosos vaginales, reconociendo especificamente las
caracteristicas de las diferentes entidades patoldgicas, asi como se
recomienda el cultivo vaginal posterior al tratamiento inicial, de persistir con
mismo agente patdégeno se sugiere de manera inicia citologia cervico vaginal
para descartar alteraciones celulares y determinar la presencia de patégenos,
otorgando de una manera veraz el tratamiento adecuado, para asi evitar la

recurrencia y el uso indiscriminado de farmacos.



También se sugiere el fomentar la educacion a la salud en materia de: citologia
cervico vaginal a las mujeres en edad reproductiva; uso de método de
planificacion familiar combinado (barrera con hormonal); evitar la
automedicacion y se recomienda el modificar los parametros en cuanto a edad
se trata para la toma de citologia cervico uterina, ya que en este estudio se
pudo corroborar que adolescentes y mayores de 70 afios presentan displasia,
siendo una gran area de oportunidad para disminuir la evolucién a metaplasia y
disminuir la mortalidad por cancer cervico uterino, secundario a infeccion por

Virus del Papiloma Humano.
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20.- Anexos

20.1.- Hoja de Consentimiento Informado.
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INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
Y POLITICAS DE SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

RELACION DEL USO INDISCRIMINADO DE NITROIMIDAZOLES Y DISPLASIA CERVICO UTERINA EN MUJERES CON CERVICO
VAGINITIS CRONICA DE LA UMF 31 CIUDAD DE MEXICO.

Patrocinador externo (si aplica):

No aplica.

Lugar y fecha:

Unidad de Medicina Familiar Nom. 31,
comprendido de abril a agosto del 2021

Av. Ermita lztapalapa. Iztapalapa, Ciudad de México. En el periodo

NUmero de registro:

PENDIENTE

Justificacién y objetivo del estudio:

El responsable del trabajo me ha informado que el presente estudio es necesario debido a que una de las principales causas de muerte
en mujeres es el cancer cervico uterino, provocado en la mayoria de ellos por el Virus del Papiloma Humano, infeccién que se confunde
mucho por uso excesivo algunos medicamentos. Nos menciona el responsable de trabajo que esto serd de suma importancia porque no se
cuenta con datos en la zona de la Ciudad de México.

Procedimientos:

Se realizard una busqueda intencionada en el servicio de medicina preventiva de todas las personas que cuenten con el citologia cervico
vaginal alterada, posteriormente se buscara la informacién requerida en el expediente electrénico, vaciando la informacién en una hoja de
recoleccion de datos para después recopilarla en una base de datos estadisticos.

Posibles riesgos y molestias:

El responsable del trabajo me ha explicado que derivado de participar en este estudio, no tendré riesgos, secuelas o
complicaciones

Posibles beneficios que recibira al
participar en el estudio:

Se me explico que al participar en este estudio, podran encontrar factores que estén asociados a las infecciones
vaginales que se puedan presentar y esto me ayudara a tener un tratamiento oportuno si lo requiriera

Informacién  sobre  resultados y
alternativas de tratamiento:

El responsable del trabajo se ha comprometido a responder a cualquier pregunta y aclarar cualquier duda que le
plantee acerca del estudio, los riesgos, beneficios o cualquier otro asunto relacionado con la investigacion.

Participacion o retiro:

Es de mi conocimiento que seré libre de abandonar éste estudio de investigacion en el momento que asi lo desee. En
caso de que decidiera retirarme, la atencién que como derecho-habiente recibo en ésta institucion no se vera afectada

Privacidad y confidencialidad:

El investigador me ha asegurado, que no se me identificara en las presentaciones o publicaciones que deriven de este
estudio y de que los datos relacionados con mi privacidad seran manejados en forma confidencial.

En caso de coleccion de material biolégico (si aplica):

No autorizo que ocupen los datos de mi expediente clinico para este estudio.

Si autorizo que se ocupen los datos de mi expediente clinico para este estudio

Si autorizo que se ocupen los datos de mi expediente clinico para este estudio y estudios futuros.

Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica):

Beneficios al término del estudio:

[ Tratamiento y diagndstico oportuno para displasia.
| Deteccién pronta y oportuna para mi tratamiento.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podré dirigirse a:

Investigador
Responsable:

Teresa Alvarado Gutiérrez. Matricula: 99383047. Adscripcién: Unidad de Medicina Familiar No 31, Teléfono: 56860236 Extension 21481.

E-mail: teresa.alvarado@imss.gob.mx

Colaboradores:

Karen Leilanni Guzméan Tenorio. Matricula: 97383826. Adscripcién: Unidad de Medicina Familiar No 31. Teléfono 5512015507. E-mail:
leilanni.guzman.8791@gmail.com

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comisién de Etica de Investigacion de la CNIC del IMSS: Avenida
Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extensién 21230, Correo
electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

KAREN LEILANNI GUZMAN TENORIO

Nombre y firma del sujeto

Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo 1

Testigo 2

Nombre, direccion, relacién y firma

Nombre, direccion, relacién y firma

relevante del estudio.

Este formato constituye una guia que debera completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacién, sin omitir informacién

Clave: 2810-009-013




20.2.- Hoja de recoleccion de datos.
@ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
“RE N DEL USO INDISCRIMINADO DE NITROIMIDAZOLES Y DISPLASIA
CERVICO UTERINA EN MUJERES CON CERVICO VAGINITIS CRONICA DE LA
UMF 31 CIUDAD DE MEXICO”

* Karen Leilanni Guzman Tenorio **Teresa Alvarado Gutiérrez. *Residente de Tercer afio
de Medicina Familiar ** Médica Familiar,Coord. Clin de Educ e Inv en Salud Familiar

HOJA DE DATOS SOCIODEMOGRAFICOS

1. Paciente femenino
2. Derechohabiente de la Unidad de Medicina familiar nimero 31 IMSS con edad de 25 a 64 afios

3.Acepte participar en el estudio después de solicitarle consentimiento informado por escrito No llenar

1 FOLIO ||

2 Fecha (dd/mm/aa) / / .

3 Apellido Paterno Apellido Materno Nombre (s)

4 NSS: 5 Teléfono |

6 | Turno: 1.Matutino () 2.Vespertino () ||

7 | Numero de Consultorio: ( ) ||

8 | Edad: afos cumplidos .

9 ESTADO CIVIL |

1.Soltera ( )2.Casada ( ) 3.Divorciada ( ) 4.Viuda () 5.Union libre () —
ESCOLARIDAD

10 1.-Primaria incompleta () 2.-Primaria completa ( ) 3.- Secundaria ( ) ||
4.-Preparatoria () 5.-Licenciatura( ) 6.-Posgrado ( )

12 PESO:  KG 12 | TALLA___ MTS | 13 IMC pesoftalla® Il_llll_llll_ll

14 Méas de 3 de cuadros de Cervicovaginitis en los ultimos 6 meses L
0.-NO ( ) 1.-SI () —

15 Tipo de displasia cervico uterinatiene L
1.-NIC 1 () 2.-NIC Il ( )3.-NIC Il / NEOPLASIA () —

16 Tiene descarga vaginal L
1.-Blanquecina ( ) 2.-Verdosa ( ) 3.-Amarillenta ( )4.-Chocolatosa( ) —

17 Método de planificacién familiar utilizado. | |
1-DIU () 2.-Hormonales( ) 3.-Barrera ( ) 4.-Quirurgicos( ) | — ——

18 NUumero de parejas sexuales en los Gltimos 6 meses | |

1. Una pareja sexual (). 2.- 2 0 mas parejas sexuales () —

19 Numero de gestas |
1.-Nuligestas. ( ). 2.-primigesta ( ) 2.-Mas de dos gestas () —

20 Ocupo nitroimidazoles en méas de 3 ocasiones en los Ultimos 6 meses |
1.8 () 2-NO( ) —

21 Tien_e vida sexual activa.
1.-Si( ) 2-No ()

22 | Nitroimidazol mas utilizado 1.metroinidazol () 2.tinidazol (). 3.azoles( )




20.3 Enmienda de cambio de titulo

‘ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
@ DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS

Solicitud de Enmienda

Estimado Dr. PAULA AVALOS MAZA

Presidente Comité Local de Investigacién en Salud No. 3703
PRESENTE

e diad
I T T

caalud

FECHA: Lunes, 18 de octubre de 2021

Por medio del presente solicito de la manera mas atenta, se sirva realizar la enmienda el protocolo de investigacién con
titulo: "RELACION DEL USO INDISCRIMINADO DE NITROIMIDAZOLES Y DISPLASIA CERVICO UTERINA EN MUJERES COMN
CERVICOVAGINITIS CRONICA DE LA UMF 31 DE LA CIUDAD DE MEXICO." que se registré a través del SIRELCIS ante éste

Comité Local de Investigacién en Salud.

En los puntos que a continuacién se exponen:

Tipo de enmienda: Modificar Titulo

que se trataba de una constante y no de una variable

Tipo de ienda: Modificar Metc

Justificacién: Se solicita la modifi i6n del titulo debido a que no se realizé un analisis inferencial, dado

Justificacién: Se quitd el analisis inferencial y solo se dejé la estadistica descriptiva de las variables

g, Te {fvarado Gutier, .
Moramente £33 0 Familiz- ®
INASS UBEESITE]
Dra. TERESA ALVA TIERREZ
Investigador principal d rotocolo

IMSS

SLOGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCCTIAL
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