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INTRODUCCION

El Terconazol nuevo triazol quetal, es un agente antimicotico
de amplio espectro (9), eficaz para la Candidiasis Vaginal in vitro
demostrado en animales modelos (3}.

El Terconazol es 1,4,2, - (2,4 - diclorofenil) - 2 (1-dimetil)
1¢3~deopsalan-4-dimetoxifenil-4-metil-etil) piperazina, es un tria-~
20l con estructura similar al Ketoconazol, con buena eficacia «=--
despues de su administracion, ejerce una actividad antimicotica se-
lectiva, cuyo efecto mas notable es contra la Candida Albicans =---
(1,2,5) siendo esta una de las causas mas frecuentes de leucorrea y
molestias como prurito, ardor, disuria, dispareunia, inhibiendo la -
formacion de hifas (9), se sabe también que el embarazo, la Diabetes
Mellitus y la ingesta de hormonales son factores predisponentes para
la Candidiasis, presentandose ademds frecuentes recidivas. El efec-
to terapeﬁtico del Terconazol se dirige a la inocuidad para la madre
y el feto, as{ como a la comodidad de la paciente siendo pocas las
recurrencias que se presentan (4).

Las pruebas clinicas confirman la eficacia y la inocuidad de
este medicamento para el tratamiento de la Candidiasis Vaginal a --
corto plazo (4,6}.

La infestacion vaginal por Candida Albicana es una de las causas
mas frecuentes de leucorrea en la consulta ginecoldgica, estimandose
su frecuencia entre 20 a 36% segun Curtis; y 55% en nuestra experien-
cia, durante el tercer trimestre del embarazo tiene ademas el incon -
veniente de que puede contaminar al producto durante su paso por el
canal de parto y producir, desde infeccion bucal (algodoncillo © Mu-
guet) hasta una grave micosis visceral. pyera del embarazo produce -
molestias, a veces muy severas, siendo las mas frecuentes la leucorrea
ardor vulvoperineal y disuria.

En general, la mucosa vulvovaginal se encuentra enrojecida y exu
dativa, pero en ocasiones se observan pﬁstulas e incluso dlceras.
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A veces se observan una intensa vulvovaginitis {gran edema
y eritema de la mucosa vulvar}, lo que sugiere hipersensibilidad
al hongo a sus productos metabdlicos.

Es interesante resumir algunos aspectos de la bioloqia del -
hongo causal gue pertenece a la clase Adelomycetes o Deuteromyce-
tes (fungi imperfecti), que comprende 4 ordenes, pero el mas im -
portante es el de los moniliales, que se reproducen por talosporas
Yy conidios. Estos hongos son considerades tradicionalmente como
levaduriformes, aunque algunas especies producen micelios verdade-
ros, otras especies producen clamidosporas o pseudomicelios. Tie-
nen un catabolismo oxidative, aunque algunas especies lo tienen -~
fermentativo (4}.

La observacidn e identificacidn de Candida es fdcil: si el -
producte patoldgico procede del tegumento exterior o de una mucosa
en donde el hongo puede existir como saprofito, se le puede encon-
trar al microscopio tratandc la muestra del epitelio con solucidn
de KOH al 10% para destruir la capa cdrnea.

En la vagina basta, en general, suspender el exudado en so -
lucidn salina y observandolo en “contraste de fases". En cultivo
las blastosporas y filamentos permiten la identificacidn del qé -
nero Candida; y el de la especie albicans, se hace por su habili-
dad de producir clamidosporas cuando se cultiva en medic de  w~w-
Sabouraud, o mas recientemente en medio mis especifice como el de
Nickerson o Biggy, en los cuales las colonias toman un color caié
negruzco muy caracteristico.

.
La lista de metodos para tratar la micosis por Candida es un

reflejo de gue no se ha encontrado aln el medicamento ideal para

la erradicacion o el procedimiento adecuado para su aplicacidn.

Entre los mérodos de tratamiento se tienen: Soluciones de -~
violeta de genciana al 1%, soluciones acidificantes, dcidos grasos
de bajo peso molecular (undecilenicos), antibidticos polidnicos -~
(nistatina) {5), derivados imidazdlicos {(locales o sistémicos) a
este dltimo nos referimos al Terconazol que establece un depdsito
de sustancia activa en la vagina, con t a 2 ml. Je secrecidn’ vagi-
nal, el ovule se desintegra por efectos de factores locales, re -



sultando la formacion de una suspensi&h pastosa que cubre la va-
gina, Se alcanzan concentraciones locales mayores de 6 mcg/ml. -
(dosis que inhibe el crecimiento de Candida). (10}

El Terconazol, cuya fdrmula es 1,4,2,-(2,4-diclorofenil)-2-
{1-dimetil~4-metil-etil) piperazina, es una substancia antimicro
biana potente nueva en la serie de los imidazoles que se utili -
zan en el tratamiento local de las micosis, ejerciendo un efecto
antifunoico al inhibir la bios{ntesis del ergosterol, que es el
principal esterol en las membranas y otros organelos intracelula-
res de los hongos. &! sitio probable de accidn es en la conver -
sion de lanosterol a ergosterol por un sistema de enzimas microso
males que utilizan como factor el citocromo P-450. La inhibicion
de las sintesis de ergosterol produce un dafo directo al hongo e
indirecto por la acumulacidn de esteroles anormales como el 14 --
alfa metileno y su incorporacicn en las membranas.

Después de la administracidn cutdnea, del Terconazol este ~-
tiene una amplia biodisponibilidad en las capas cutaneas infesta -
das, précticamente no sufre metabolismo en la piel, y su absorcion
percutdnea es nula (9),



OBJETIVO
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El objetivo de este estudio, es la demostracidn de la efecti-
vidad terapeutica y tolerabilidad del tratamiento con una sola --
dosis de Terconazol 240 mg. en ovulos vaginales, comparados con el
tratamiento de Clotrimazol 200 mg. cada 12 horas en ovulos vagina-
les durante 3 dias.

Comprobar que en dosis dnica el Terconazol puede controlar la
Candidiasis vaginal al igual que el tratamiento tradicional de Clo
trimazol tratamiento de 6 dosis,

JUSTIFICACION

La justificacidn de este estudio, es brindar al paciente un
tratamiento répido, sequro y eficaz en la Candidiasis Vaginal ha
ciendo un estudio comparativo en el tratamiento de una sola dosis
comparado con los tratamientos convencionales,
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MATERIAL ¥ METODOS

Se realizd un estudio abierto, para confirmar la eficacia de
una dosis dnica de 240 mg. de terconazol ovulos vaginales contra
Clotrimazol ovulos vaginales de 200 mg. uno cada 12 hrs., por 3
dias.

De Agosto de 1988 a Encro de 1989, se estudiarcn 40 pécientes,
entre los 22 y 42 anos que presentaban candidiasis vaginal, de una
semana a B meses de duracidn previoc a su ingreso al estudio.

A todas las pacientes estudiadas se les confirmd el diagnos -
tico micologicamente antes de su ingreso al estudio.

Las pacientes fueron distribuidas de forma aleatoria en 2
grupos de 20 pacientes cada uno, recibiendo los farmacos en estudio
de la siguiente manera :

GRUPO A.- Terconazol en ovulos vaginales de 240 mg. una sola
dosis.

GRUPO B.- Clotrimazol ovulos vaginales de 200 mg. uno cada
12 horas, durante 3 dias.

Se instruyo a las pacientes para no usar otro tratamiento va-
ginal, duchas o tampones durante el estudio, as{ como antibidti ~
cos sistémicos u otras drogas en invescigacién.

Una vez confirmade el diagnostico mediante frotis y cultive
en medio de Nickerson, se asignd a cada paciente su tratamiento,
ademas se les instruyd para llenar la hoja de signos y sintomas
{Tabla I}, en esa misma consulta fueron exploradas por el medico
para evaluar los datos contenidos en la {Tabla II).

Las pacientes fueron citadas para su evaluacion a la primera
y cuarta semana, despuds de haber iniciado el tratamiento, eva ~-
luandose de la misma manera que en sy primer consulta y repitien~
dose los cultives (Tabla III).



RESULTADOS
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GRUPO A.- Terconazol, comprendide por 20 pacientes de 22 a
42 afios de edad, con una media de 29.6 anos; 4 pacientes {20%)
cursaron con embarazo durante el tratamiento; 10 (80%) cursaron
sin embarazo 7 {35%) estaban bajo control de la fertilidad: -
1t (5%) con anticonceptivos hormonales y 6 (30%) con Dispositivo
Intrauterino.

La duracion de la sintomatologfa tuvo un rango de ! semana
a 6 meses, 3 de las pacientes habian recibido tratamiento pre -
vio por espacio de 3 semanas a 3 meses, una recibio tratamiento
con Nistatina, la orra Nitrofurazona y se desconoce el tratamiepn
to que recibio la ultima paciente.

GRUPO B.- Claotrimazol, comprendide por 20 pacientas de 22 a
40 afos de edad con una media de 28.1 anos, 5 pacientes (253%) eg
tuvieron embarazadas, 15 (75%) cursaron sin embarazo: 7 (35%) -~
tenian control de la fertilidad: 3 {15%) con hormonales orales y
4 {20%) con Dispositivo Intrauterino.

ta duracicn de la sin:nmatologfa varid de 1 semana a 4 ma-
ses. Una recibid tratamiento pravio por espacio de 7 mes2s dag
conociendose el tipe de tratamiento, ninguna recibio atro tipe
de medicamentas.

Una de las pacientes que a la cuarta semana permanacia zon
flujo leve, blanguecine se le realizo una Cauterizacioh por cur-
sar con cuadro de cervicitis.

Otra tenia Diabetes Mellirus la cual con el tratamiento -
que se& administro cedio la sintomatologia.



TABLA I. SINTOMATOLOGIA AL INGRESC DE LAS PACIENTES
{ TERCONAZOL}

DOLOR URENTE LEUCORREA PRURLTO DISURIA DISPAREUNIA
904 100% 90% 5% 55¢
LEVE 38.88% 35% 11,113 * *
MODERADO 50% 25% 66.66% * *

SEVERO IAFREL ) 40% 22,224 100% 100%




PRIMER

EXAMEN DE SEGUIMIENTO

DOLOR URENTE LEUCORREA PRURITO DISURIA DISPAREUNIA
.11y 60% 22.223% 0% 0%
LEVE 1008 83.33% 75% : *
MODERADO . 16,66% 254 * *
* * _ﬁ-

SEVERQ

| »

i




SEGUNDO EXAMEN DE SEGUIMIENTO

DOLOR URENTE LEUCORREA PRURITO DISURIA DISPAREUNIA
0% 108 5.55% 0% 0%
LEVE * 100% 1002 * .
MODERADO * . * . .
SEVERO * . . * *




TABLA II.

{ TERCONAZOL )}

SIGNOS ENCONTRADOS A LA EXPLORACION FISICA

INGRESO lo. EXAMEN 20. EXAMEN

ERLTEMA VULVAR LEVE 0% 0% 0%
MODERADO 0% 0% 0%

75% SEVERO  100% 0% 0%
EDEMA VULVAR LEVE 0% 0% 0%
MODERADO 0% 03 03

201 SEVERO  100% 0t 03
ERITEMA VAGINAL LEVE 03 0% 0%
MODERADO 0% 0% 0%

65% SEVERO  100% 0% 0%
EDEMA VAGINAL LEVE 03 0% 0%
MODERADO 0% 0% 2%

A0y SEVERO  100% 0% 23
ESCORIACIONES LEVE 0% 1004 03
MODERADO 0% 03 0%

5% SEVERO  100% 1001 ct
LEUCORREA LEVE 0% 47.36% 5,26%
MODERADO 63.15% 0% 100%

953 SEVERO 36.84% i1 03
COLOR BLANCO 73.683% 33.33% 100%
AMARILLO - 26.31% 0% 0%

CLARO 66.66% 03 0%




TABLA III.

CULTIVOS REALIZADOS A LAS PACIENTES

INGRESO

10, EXAMEN

20, EXAMEN

MEDIO DE NICKERSON

POSITIVO 100%

NEGATIVO 100%

NEGATIVO 100%

TRICOMONAS

NEGAT'IVO 100%

NEGATIVO 100%

NEGATIVO 100%

G. VAGINALES

NEGATIVO 100%

NEGATIVO 100%

NEGATIVO 100%

KOH al 10%

POSITIVO 60%

NEGATIVO 100%

NEGATIVO 1008

- 0L -



EVALUACION DEL PRATAMIENTO

{TERCONAZOL)

to, EVALUACION

20. EVALUACION

MUY BIEN 75%

100¢

BIEN 25%

»

-~ ¥ 0L -
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PRIMER EXAMEN DE SEGUIMIENTO

DOLOR URENTE LEUCORREA PRURITO DISURIA DISPAREUNIA
108 258 15.78% o 01
LEVE 1008 1008 100% 08 0% !
n
2
1

MODERADO

I
I»

»
Ie
(X3

SEVERO * * * . .




SEGUNDO EXAMEN DE SEGUIMIENTO

DOLOR URENTE LEUCORREA PRURLTO DISURIA DISPAREUNIA
0% E1 0% 0% 0%

LEVE * 1008 ) * *

MODERADO * . * * *

~ gy ~

SEVERO

-
o

»
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TABLA 2. SIGNOS ENCONTRADOS A LA EXPLORACION FISICA
{CLOTRIMAZOL)
INGRESO 10, EXAMEN 20, EXAMEN
ERITEMA VULVAR LEVE 0% 0% 0%
MODERADO 0% 0% 0%
75% SEVERO 100% 0% 0%
EDEMA VULVAR LEVE 0% 0% 0%
. MODERADO 0% 0% 0%
20% SEVERO 1008 0% 0%
ERITEMA VAGINAL LEVE 0% 0 0%
MODERADO 0% 0% 0%
85% SEVERO 100% ot 0%
EDEMA VAGINAL LEVE 0% 03 0%
MODERADO 0% 0% 0%
408 SEVERO 100% 0% 0%
ESCORIACIONES LEVE 0% 0% 03
MODERADO 0% 03 0%
15% SEVERO 100% 0% 04
LEUCORREA LEVE 30% 20% 0%
MODERADO_55% 25% 0%
100% SEVERO 158 100% 0%
COLOR BLANCO  65% 758 0%
AMARILLO 40% 25% 0%
CLARO 03 0%

0%




TABLA 3,

CULTIVOS REALIZADOS A LAS PACIENTES

INGRESOQ

1o.EXAMEN 20. EXAMEN
MEDIO DE NICKERSON POSITIVO 100% NEGATIVO 100% NEGATIVO 100%
TRICOMONAS NEGATIVO 100% NEGATIVO 100% NEGATIVO 100%
G. VAGINALES NEGATIVC 1003 NEGATIVO 100% NEGATIVO 100%
POSITIVO 303% NBGI\T‘IVO 100% NEGATIVO 100%

KOH al 10%

- gL -



EVALUACION DEL TRATAMIENTO

1o. EVALUACION 20, EVALUACION

MUY BIEN 75% 954
1
BIEN 208 54 ®
o
H

5% 0t

MALO
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DISCUSION

Se realizo inveséigacion de dosis de 240 mg. de terconazol, com
‘'parado con 6 dosis de clotrimazol en el tratamiento de la candidiasis
vaginal, en el cual los resultados fueron significativamente simila -
res, en cuanto a la sintomatologia y curacion, realizandose cultivos
en medio de Nickerson, comprobandose la presencia de candida albicans

El estudio nos demuestra que la dosis unica del terconazol da -
‘los mismos resultados que en dosis fraccionades de clotrimazol,

CONCLUSIONES

La Candidiasis Vaginal es mas frecuente durante el embarazo,
durante el control de la fertilidad con hormonales y en pacientes
portadores de Dispositivos Intrauterinos.

El terconazol es un medicamento reciente en el tratamiento de
Candidiasis Vaginal el cual se diseno de acuerdo a sus caracteris-
ticas farmacocineticas, una terapeutica de una dosis unica de ovu-
lo vaginal, con las ventajas resultantes de brevedad de tratamien-
to, eficacia en la erradicacion del hongo y disminucion rapida de
los sintomas.

La sensibilidad de los cultivos fue negativa en la primer se-
mana.

La ventaja mayor del grupo Terconazol fue la aplicacion de do
sis unica, obteniendose los mismos resultados que con el Clotrima-
zol.
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