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INTRODUCCION,

Los hongos o levaduras fueron descritos por primera vez --
en 1839 por Schonlein al descubrirse el hongo causante del Fa--
vus (pedecimiento del cuero cabelludo) y en ese mismo afio La —-
genbeck describid el microorganismo que produce el afta el cual
es semejante a una levadura; en 1944 Robin denominé a este hon-
go Oidium Albicans.,

El género Candida es una levadura que participa activamena
te condicionando patologia en distintas partes del organismo y-
del cual existen diferentes tipos, siendo las mas frecuentes la
Albicans (70#), Tropicalis (20%), Stellatoides (5%) y Pseudotro
picalis, Krusei y Candida sp (5%)\.

De las especies de Candidae la més frecuente es la Albicans
¥ glgunos autores consideran gue el 80% de las micosis es produ
cida por ella; se le describe morfologicamente como células pro
liferantes, gramegativas, que miden aproximedamente 5 micras,-
ovaladas o redondas con doble contorno, las cuales tienen un mi
celio, sinuoso, tabicado y también con doble contorno.

Esta levadura existen en forma sapréfita y requiere.de un-~
ambiente o condiciones favorables pars convertirse en patégena;
se desarrolla en numerosas partes del organismo humanoc citdndo-
se como més frecuentes el tracto gastrointestinal, la cavidad -
oral, la regién anal, la cevidad vaginal, el tracto urinario y-
las ufies y espacios interdigitales; existen regiones del organis
mo como Sson los palmones, en los que también se localize este -
tipo de microorganismos,

Fara que la Candida pase del estado saprdéfito al patégenoc-
se requiere de factores predisponentes que favorezcan su desarro
1lo y patogenicidad y se sefialan dos v{as preferentes para loz=
grar este cambio de actividad: la locel y 1a sistémica,(FIG,1)
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En la v{a local, consideramos como factofés predisponentes
los mecédnicos en 1os que incluimos las causas tumorales y vascu
lares y las infecciones, entre laes que estdn las bacterias y -—-
hongos.,

En la via sistémica, consideramos a los factores metabdli-
cos (elteracién del metabolismo de los hidratos de carbono), en
décrinos (hiperestrogenismo o hipoestrogenismo), los nutriciong
les (carenciales), y la accién de algunos antibioticos (cloran=
fenicol, tetraciclinas, ampicilina,etc).

As{ como se sefialan factores predispoﬁentes, existen algu-
nos que aparentemente impiden el desarrollo de la Candida como-
gon los anticuerpos antimicoticos circulantes que al parecer in
hiven el crecimiento de esta levadura y se reportan titulacio ~
nes de estos anticuerpos especificos, seflaldndose para el perig
do neonatal la titulacién de i:28, para el adolescente de 131000
Yy para el adulto de 1:4000 mencionédndose obstdculos naturales —
para su desarrollo en el aparato genital, como son el vello pu-
biano, el desarrollo total de los labios mayores, desarrollo ade
cuado de la mucosa vaginal y la presencia del bacilo de Dodér -
lein, '

Las manifestaciones clinicas son muy variadas y comprenden
desde sintomas muy leves que suelen pasar inadvertidos por la -
paciente, hasta los casos severos caracterizados por prurito —-
vﬁlvovaginal, frecuentement e acompafiado de disuria, dispareunig
irritacién local y dolor, enrojecimiento de la mucosa vulvovagi
nal, existiendo un escurrimiento vaginal anormal, de color blan
co con aspecto de "requesén o algoddn".

El diagnéstico se corrobora por medio del laboratorio, pa-
ra lo cual debe realizarse una investigacidﬁ en fresco y>cu1ti-

vo en medio de Saboureau o Nikerson.
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Establecido el diagnéstico, el tratamient6 especifico con-
las drogas que se recomiendan para el efecto suelen ser efecti-
vas para condicionar una curacién clinica de la micosis; sin em
bargo es importante hacer la consideracién de la frecuencia con
que se encuentra la recidiva del padecimiento y es en este mo -
mento en donde es preciso recordar que los reservorios de ésta-
levadura existen tanto en el hombre como en la mujer, siendo en
ésta quizfs el més importante el que se refiere al tracto gastrg
intestinal y a que por contigiiidad es fécil el paso del hongo a
la cavidad vaginal.

Por lo enterior consideramos que al trazar un programa te-.
rapéutico en la Candidosis Vaginal es necesario suprimir log —-
factores predisponentes y abordar los reservorios en la mujer -
(tracto gastrointestinal) mediante drogas por via oral, ya que-
dicho tratamiento 44 al clinico la oportunidad de tratar simul-

taneamente las infecciones del intestino y la vagina.



ANTECBDENTES CIENTIFICOS,

Bl KETOCONAZOL es un antimicético de amplio espectro que-
ha mostrado gran eficacia terapéutica.(12)

Quimicamente es un derivado de los Imidazoles y es un po-
tente inhibidor de 1la biosintesis de ergosterol, pringipal es-
terol encontrado en las membranas celuleres de levaduras y hon
gos,Su férmula es Cis-l-Acetil-4-(4-(2-(2,4-diclorofenil)-2-(1
H-imidazol-l-ylmetyl)-1,3~dioxolan-4-ylmetoxi)fenil)piperazina,
(11-12)

El ketoconazolha sido bien documentado en el tratamiento &
de varias micosis superficiales y sistemicas.(11)

El concepto de un tratamiento oral para la Vulvovaginitis-
por Céndida, puede constituir un importante avance terapéutico-
launque se tienen pocos datos clinicos al respecto.(4,6)

Este estudio pretende constituir un informe preliminar de-
una valoracidn a largo plazo del Xetoconazol a razén de 1 com —
primido (200 mg) mafiana y noche durante 5 dias, en el tratamien
to de la Vulvovaginitis por Céndida.(4,6,11,12.)

ﬁl objeto de este informe es valorar la respuesta terapéu-
tica del Ketoconazol oral en dicha patologfa y conocer utilidad
y ventajas sobre la Nistatina, as{ como demostrar que la posolo
gfa empleada proporciona una adecuada curacién clinica y micolo
gica en un grupo de pacientes con historia de infecciones de re

peticidn,



MATERIAL Y METODOS:

Se incluyeron en el estudio50 pacientes de la Consulte Ex -
terna de Medicina Familiar, entre 18 y 44 afios de edad, con una
media de 30 afios, que tuvieran sintomas y signos de vulvovagini
tis por Candida Albicans, confirmando el diagnéstico por Labora
torio y Papanicolau de las secreciones genitales,

Fueron divididas en 2 grupos de 25 pacientes cada uno, y -~
fueron excluidas del estudio si se hallaban en estado de gesta-
cién, si padecian alguna enfermedad gréve como Tuberculosis o -
Diabetes Mellitus,

A la entrada en el estudio, se registré la historia clinica
completa correspondiente a cada paciente y se valoraron los sig
nos y sintomas de Candidiasis Vaginal como AUSENTES, LEVES, MO-
DERADOS o IMPORTANTES.Un grupo de pacientes fueron provistas de
10 comprimidos de 200 mgs de Xetoconazol indicandoseles gue to-
maran 1 tableta cada 12 hs por 5 dias con los alimentos. Al @-—
otro grupo se le proveyé de 10 ovules de Nistatina para aplice-
cién diaria imtraveginal, (de 100,000 U,1I,)

Se les recomend$ no usaran ningdn otro medicamento antimico
tico durante el curso del tratamiento y se les insistid en la —
abstinencia sexual durante el mismo. N§ se traté al compafiero -
sexual.

Se cité nuevamente a la paciente, con resultado de Exudado-
Cervicovagindl de control y se interrogd acerca de sintomas y -
signos pera tener un criterio clinico y bacterioldgico de cura-

cidn.,

Las pacientes que né se curaron con este primer tratamiento
recibieron uno més en la misma formaa



ANALISIS Y RESULTADOSS

En el cuadro I se muestra la edad de las pacientes.

.
Edades en afios Casos Por ciento
De 20 a 29 afos 24 48,0
De 30 a 39 21 42,0
De 40 a 44 5 10.0
Total 50 100.0

CUADRO I

Como puede observarse, los mayores porcentajes de infesta-
cién vulvovaginal por Candida Albicans se encontraron en paci-
entes entre los 20 y los 40 aflos de edad, coincidiendo con --

otros autores, y4 que és la época de mayor actividad sexual en
la mijer.

Dos mijeres eran solteras (4.0 por ciento) y las otras 48-

pacientes eren cabadas (96.0 por ciento),
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En 36 casos (72.0 por ciento) se encontraron factores

predisponentes a la Candidiasis, de los cugles en 5 -

habfa mds de uno a la vez y solament en 14 casos né -

gse encontré ninguno (28,0 por ciento).

FACTORES PREDISPONENTES

Pactores Casos Por é¢iento.
Esteroides Anticonceptivos 14 28.0
Dispositivo Intrauterino 9 18.0
Uso de antimicrobianos 1 14,0
Tricomonicidas (metronidazol) 6 12,0
Ningin factor 14 28,0

TOTAL 50 100.0

CUADRO

11
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Todas las pacientes fueron sintomdticas.
La frecuencia y la intensidad de los sig
nos y sintomas de Candidiasis Vaginal an
tes del tratamiento con Ketoconazol y -
Nistatina aparecen en el cuadro III de ~
tectados en la consulta inicisl en que -
se establecid el diagndstico y 15 dias -
después de haber terminado el tratamien-

to respectivo en el cuadro Vy VI,

- SIGNOS Y SINTOMAS DE CANDIDIASIS VULVOVAGINAL,

Casgos Por ciento
AUSENTES 0 0
LEVES | 9 . 18;0
NODERADOS 34 68;0
IMPORTANTES 7 14;0
CASOS CON SIGNOS Y SINTOMAS 50 100:0

CUADRO IIX
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Se encontrd que la méds alta incidencia de Vulv 'wa
ginitis por Céndide se presenté en mujeres con 3 Ges~
taciones correspondiente a 17 casos (34,0 por ciento)
¥y 12 casos (24.0 por ciento) con Gesta II, siendo re-
lativamente mis bajo para las primigestasy y multiges
tas con 9 casos respectivamente (18.0 por ciento); a-
este respecto Mc Lennan reporta en sus casos un 25 -~
por ciento de Cendidosis Vaginalyen embarazadas, (Cua-
dro IV.)

. INCIDENCIA DE CANDIDIASIS VULVOVAGINAL DE ACUERDO. AL NUMERO
DE GESTACIONES,

Gesta Casos Por ciento.
I 9 18,0
1I 12 . 24,0
III 17T 34.0
IVy + 9 18,0
Nuligestas 3 6.0
Total 50 100.0

CUADRO IV,
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Todas las pacientes presentaron sintomas y signos como lo-
muestra el Cuadro III, Para el célculo estadistico global, con
sideramos todos los sfntomas y signos en conjunto (100 %) de -
los 50 casos.

51 analizamos los signos y sintomas observados a las 2 se~
manas de control después del tratamiento con Ketoconazol, en -
contramos que en 24 pacientes (96.0 por ciento) desaparecleron
totalmente los sintomas y signos de €sta infeccidén, y 1 pacien
te persisti6 con la misma sintomatologfa (4.0 por ciento) pro-

bablemente condicionado por ingesta de miltiples medicamentos-
'(anovulatorios, metronidazol oral y local asf{ como nifuratel)-
que requirié nuevo tratamiento. Cuadro V.

~Al gfectuar el control a las é‘semanas de haber concluido-
el tratamiento, hubo curacién clfnica y la investigacién de 54
Céndida por estudio bacterioldgico (frotis) y DOC resulté nega
tiva en 24 casos (96,0 por qiento) y 88lo en 1 caso (4.0 por -
ciento) continué la infeccién,

SIGNOS Y SINTOMAS DESPUES DEL TRATAMIENTO CON

KETOCONAZOL,
Casos Por ciento
AUSENTES 24 96,0
LEVES 0 0,0
MODERADOS 1 4,0
IMPORTANTES 0 0.0
TOTAL 25 100.0

CUADRO V,
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En contraste con el andlisis de signos y sfﬁfomas observa -
~dos a las 2 semanas de control, después del tratamiento con Nis
tatina local (1 owvulo diario de 100,000 U.I, durante 10 dias) -
encontramos que en 9 pacientes hubo mejoria desapareciendo to -
talmente el cuadro clfnico, (36,0 por ciento), en 6 pacientes -
la mejoria fué parcial continuando con leucorrea minima, pruri-
to y ardor leves lo que hace un 24,0 por ciento y en 10 casos -
persistieron los signos y sf{ntomas, que hiban de leves a modera
dos condicionados unos por abandono de tratamiento y otros por-
expulsién de los dwvulos, resultando un 40,0 por ciento de fra -
caso clinico.

Cabe mencionar que existen varios esquemas de tratamiento-
con Nistatina, por ejemplosl évulo de 100,000 U,I,cada 12 hg -
por 2 semanas (14 dies), 1 Svulq dierio durante 28 dias por 3 =
ciclos, Nosotros escogimos el mds comun y rédpido utiligzado por-
la mayoria de ME&dicos y as{ poder comparar su= respuesta tera -
péutica,

Al efectuar el control micélégico post-tratamiento (frotis)
encontramos Negatividad en 15 pacientes (60.0 por ciento) y 10-
casos continuaron con positividad del examen en fresco (40,0 -~

por ciento) que requirieron de un segundo tratamiento.CUADRO VI ‘
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SIGNOS Y SINTOMAS DESPUES DEL TRATAMIENTO CON NISTATINA

Casos Por c;iento
AUSENTES 9 36.0
LEVES 1 | 4.0
MODERADOS 9 36.0
THPORTANTES 0 0.0
MEJORIA PARCIAL 6 24 0
TOTAL 25 100;0

CUADRO VI,
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En resumen, 24 de 25 pacientes tratadas con Ketoconazol con
un sflo tratamiento obtuvieron curacién clfnica y micolégica —-
haciendo un fndice de curacién de 24/25 es decir del 96,0 por -
ciento de &xito.,

En nfnguno de los 25 casos tratados se apreciaron efectos -

colaterales de importancia clinica atribuibles al medicemento,

Tomando en cuenta la incidencia tan alta de factores predis
ponentes,existentes en nuestro grupo de estudio, (72.0 por cien
to) puede considerarse que el Indice de recafde después del tra

tamiento con Ketoconazol es bajo. (4.0 por ciento),

Aunque el ndmero de pacientes estudiadas né es gignificati-

vo consideramos que son detos que deben de tomarse en cuenta,
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DISCUSION®

Benson (1982) ha manifestado que la aceptacién del trata-
riento de 1a Candidiasis Vaginal por parte de la paciente pue-
de, en Wltima instancia, decidir el &xito de un férmaco.

Este estudio demuestra que la mayorfa de las pacientes pre
fieren un tratamiento oral a otro intravaginal, y algunos auto
res han comentado que la interrupcién del tratamiento local de
la Candidiasis vaginal puede deberse a pérdida de medicacién -
por parte: de la vagina y la principal razén para preferir yn -
tratamiento oral son la higiene y limpieza as{ como su comodi-
ded y fdcil administracidén,

Los resultados preliminares obbtenidos en el presente es-
tudio sugieren que un ciclo de tratamiento con 2 comprimidos -
de KETOCONAZOL mafiana y noche durante cinco dias es sumamente-
efectivo en la reduccién de los signos y sintomas de Candidia-
sis vaginal, El alto porcentaje de curacién micolbgica (96 %)~
presente 15 dias despues del tratamiento es similar al hallado
en pacientes con Candidiasis Vagipal Agude 30 dias después de-
finalizar un ciclo de tratamiento de 3 dias con 400 mg de Keto
conazol diarios (92%) (6,11,12),

La recurrencia de Candidiasis Vaginal ha sido atribuida a
recolohizacidn de la vaginal por Candida procedente del reser-
vorio intestinal,

La introduccidén de un tratamiento oral d4 a1 clfinico la -
oportunidad de tratar simulténeamente las infecciones del in -
testino y la vagina,

La existencia de levaduras en la vagina de pacientes asin
tométicas né sugiere necesariamente infeccién y aproximadamen-

te el 70 % no presenta ningdn sintoma.pag pacientes sélo acudi

ran a su médico cuando tengan sfntomas,

Prmr e e e i e
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