LA PIMARICINA EN EL TRATAMIENTO DE LA TRICHOMONIASIS
ALGUNAS EXPERIENCIAS CON EL PIMAFUCIN = (**)

Dra. TULA BARRIONUEVO DE VILCHES (¥*)

NO de los tres sintomas de las ginecopatias es la leucorrea, y la leuco-
U rrea de origen vaginal o por vaginitis, comprende un nUmero conside-
rable de las pacientes de la prdactica ginecolégica.

La secrecidén vaginal normal es acida, contiene relativamente pocas bac-
terias, excepto una bastante gruesa inmévil, Gram positiva, que es el Bacilo
de Doederlein, desempena importante papel en el mantenimiento de la aci-
dez que caracteriza la secrecién vaginal normal. Dicha acidez depende de la
presencia de &cido lactico, que se forma al escindirse el glucégeno existente
en Jas células epiteliales de la vagina. El pH de la secrecién vaginal normal
oscila entre 4.5 y 5. Weinstein y Howard indican que el bacito de Doederlein
no puede ser esencial en la produccién de la acidez vaginal, pero que su pre-
sencia facilita la misma. Cuando se encuentra disminuido el nivel estrogénico,
como en la menopausia la incidencia de infeccidn aumenta, al faltar los cam-
bios quimicos para formar glucégeno y disminvir la presencia de 4cido léac-
tico, sucede algo parecido al terminar la menstruacién, la acidez protectora
vaginal es neturalizada por el flujo menstrual alcalino. Estos cambios de pH
favorecen los infecciones vaginales.

Las bacterias que con mayor frecuencia provocan vaginitis son distin-
tas cepas de estreptococos, estafilococos aureus, colibacilos; las infecciones
gonocécicas se han hecho menos frecuentes. Ademds tienen una marcada in-
cidencia es la TRICHOMONA VAGINALIS vy ciertos hongos levaduriformes, es-
pecialmente MONILIA o CANDIDA ALBICANS, que es mds frecuente en las pa-
cientes obstétricas que en las ginecolégicas. Es, sin duda aiguna, cierto, que
los cambios en la vagina durante el embarazo y en las pacientes diabéticas
predisponen el organismo ofreciendo un medio favorable para el crecimiento
de la CANDIDA ALBICANS, pero también las infecciones debidas a esta fun-
gosidad son comunes en las pacientes ginecoldgicas,

TRICHOMONIASIS VAGINAL.— Esta infeccidon es extraordinariamente frecuen-
te, ello es causa de una serie de sintomas tanto objetivos como subjetivos,
de intensidad variable.

(*) Hospital Central de Policia. Médico del Depto. de Ginecologia v Obsteltricia.
(**) Mycofarm-Delft. Divisién de Royal Netherlands Fermentation Industries Ltd. Delft-Holland.
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El conocimiento de la Trichomona vaginal daota de mds de un sigio,
fue descubierta por Donné en setiembre de 1836. En el Pery, Escomel en 1941,
realiza estudios sobre Trichomonas y ensaya el tratamiento sobre la Tricho-
moniasis vaginal. En el Congreso Internacional de Reims en 1957, consideran
la Tricomoniasis vaginal como una enfermedad venérea, desde el punto de
vista de la Saiud Publica.

La tricomona vagineal, es un pardsito flagelado, fusiforme o en forma
de pera, muy mbévil. Se distinguen en el pardsito las siguientes partes: flage-
los, blefaroplasto, axostilo, granulaciones cromdticas, cuerpo y filamento pa-
rabasal, nicleo y membrana ondulante.

Su nutricién, segin Schmid, Kamniker y Bender, las Tricomo-
nas se nutren por fagocitosis de bacterias mediante movimientos de
sus flagelos. Wenrish observa que la Trichomona vaoginal ingiere bacterias,
eritrocitos y granos de almidén; Hens y Temp, manifestaron que las Tricomo-
nas viven a expensas del glicégeno, causa que a la larga empobreceria la
acidez vaginal.

Su reproduccidn se deberia a la hendidura binaria longitudinal del ble-
faroblasto y nicleo, produciéndose dos individuos. Segin Schmid, se efectua-
ria por mitosis estranguldndose el cariosoma y el nicleo hasta separarse.

Los sintomas mas frecuentes de la vaginitis por Tricomonas es la leu-
correa que va acompanada por prurito y a menudo de ardor vaginal.

La secrecidén puede ser fluida y lechosa de un color blanco grisaceo.
Al examinar a la paciente con el espéculo, por lo general se comprueba un
poco de pus en el fondo de saco vaginal, y es caracteristico que tenga as-
pecto espumoso. La dispareunia constituye también otro sintoma frecuente.
El aspecto de la vagina es por lo general tipico, la mucosa estd enrojecida e
inflamada y en el fondo de saco posterior presenta a menudo un aspecto de
“fresa’” o granuloso que resulta casi patognoménico.

Son mas susceptibles de adquirir la infeccidn tricomonidsica aquellas
pacientes cuyo pH cercano a la alcalinidad o medio ligeramente dcido, aun-
que también pueden encontrarse en medios fuertemente dcidos y alcalinos, de-
bido a su facilidad de adaptacién.

Aungue Ultimamente la tricomoniasis vaginal no es considerada como
una afeccidén venérea, puede ser transmitida por relaciones sexuoles y mas
frecuentemente por el uso mancomunado de arficulos de aseo personal firri-
gadores, baneras, etc). La dificultad de erradicacidn estd favorecida por cier-
tas condiciones anatémicas como: infecciones crénicas de zonas vecinas como
Glandulas de Skene, lesiones vaginales por partos anteriores que actdan como
zonas de menor resistencia, etc., etc.

También se sostiene que el desarrollo de la tricomona vaginal es fa-
vorecida por las bacterias asociadas a las tricomonas, determinando el cam-
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bio de su cardcter de simple saprofito o germen patégeno y que luego por
su abundante poluiacién y la consiguiente destruccion del glicdégeno vaginal,
neutralizarian la accién defensiva del Bacilo de Doederlein.

la alta incidencia de la tricomoniasis dentro de la vida genital de la
mujer en todas las esferas sociales, con discreto predominio en la clase humilde
de menor nivel cultural y deficientes condiciones econdémicas, nos ani-
mé a efectuar los controles de esta afeccién desde el punto de vista tera-
péutico que constituye un angustioso problema médico.

Existe una abundante literatura sobre el tratamiento de la tricomonia-
sis vaginal habiéndose propuesto gran variedad de métodos. Este hecho, por
si mismo, basta para probar que ninguno ha resultado completamente satis-
factorio y esa, en realidad, es la opinién de quienes mayores experiencias
poseen en este aspecto.

Se han preconizado tratamientos a base de picrato de plafa, mediante
insuflaciones; tratamiento con lactosa beta tendiendo a promover el desarro-
ilo de la flora vaginal normal; método de Floraquin o la diyodoquing; anti-
biéticos, especialmente, aureomicina en tratamiento local, pueden realmente ser
bactericidas eficaces pero su eficacia misma rompe el equilibrio sinérgico en-
tre hongos y bacterias de la vagina y la paciente puede acabor sufriendo una
infeccién micética mucho mas grave y molesta de la que la que tenia antes.

Entre otros procedimientos terapéuficos se encuentran los arsenicales,
carbazona, acelarzona, Devegan, etc., etc. También tenemos el grupo de los
aminitrozol, una serie de productos tales como e |Tritheon, Trinex, Flagyl, Del-
fen, etc.

Al conocer los efectos del nuevo Antibidtico holandés PIMARICINA de
amplio espectro, de actividad trichomonacida y fungicida, nos sugirié reaii-
zar este ensayo en nuestro medio, con las tabletas vaginales de PIMAFUCIN.

PIMARICINA.— En los Laboratorios de Mycofarm de Delft en Holandg,
Struyk y colaboradores en 1955, aislaron el antibidtico Pimaricina en un cul-
tivo de Streptomyces natalensis. El nombre de este antibidtico deriva del nom-
bre de la ciudad donde se obtuvo la muestra de tierra: Pietermaritzburgo (Na-
tal, Unidn Sudafricana).

La Pimaricina pertenece al grupo de ios antibidticos poliénicos y par-
ticularmente los de estructura tetraénica. La Pimaricing contiene un grupo dci-
do como un grupo bdésico. La estructura quimica de la Pimaricina ha sido es-
tudioda extensamente tanto por los departamentos de investigaciones de los
Laboratorios Mycofarm-Delft (Waisvisz y col.] como por Patrick y col., de los
Laboratorios de investigacién de American Cyanamid Company.

Su apariencia es un polvo cristalino blanco o blanco-amarillento; casi
inodoro e insipido. En cuanto a su solubilidad, es muy poco solubie en el agua
e insoluble en el cloroformo, hexamo, acetona y los aceites grasos. En su for-
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ma seca, la Piramicina es muy estable. Los comprimidos no pierden su acti-
vidad al cabo de varios anos de almacenaje a temperatura normal de interior,
siempre que sean protegidos de la luz directa y de la humedad. Las solucio-
nes y suspensiones en agua conservan su actividad por varias semanas.

En cuanto a su actividad biolégica, la Pimaricina actda contra el pro-
tozoario Trichomonas Vaginalis en concentraciones que no exceden a 20 gam-
mas por c.c.; es activa contra una gran variedod de hongos y levadu-
ras, pero no presenta actividad antibacteriana ni antivirésica,

En cuanto a la toxicidad, luego de la administracidn oral en el hom-
bre, se puede decir que en todas las investigaciones clinicas se ha probado
la seguridad en este medicamento al administrarse oral y localmente y no ha
dado efectos téxicos o reacciones alérgicas. Algunas veces se observa en la
apiicacidn vaginal, un discreto ardor que también lo hemos comprobado en
nuestra clientela y que sélo se presentd en el primer dia de su aplicacién.

La PIMARICINA en ginecologia es aplicada mediante los comprimidos
de PIMAFUCIN por via vaginal y cuya composicién es la siguiente:

Pimaricina: 50 mgs., cuya propiedad es ya conocida (trabajos presen-
tados en Holanda de Tijdschrift voor Verloskunde en el tratamiento de vagini-
tis por Tricomonas produce una curacidn del 60 al 809%; Cazemier de Bélgica
y col., en el tratamiento de vaginitis por Candida, los resultados son muy fa-
vorables en el 70 al 100%).

Estriol: 0.1 mg. El estriol posee una poderosa actividad regenerativa
sobre el epitelic de la vulva, de la vagina y del cervix uterino, especialmen-
te en la menopausia. No existe peligro de metrosragia porque la concentra-
cién utilizada no posee efecto proliferativo sobre el endometrio, por consi-
guiente tampoco aitera el ciclo menstrual.

Mezcla Tampon: (pH-oprox. 4.2 — Lactosa, hasta 1,200 mgs.}.

Esta mezcla restablece el correcto grado de acidez de la vagina, el
cual impide el desarrollo de los microorganismos patégenos. La lactosa fo-
menta la g'ucogenolisis del epitelio pavimentoso y la conservacién de la flo-
ra normal de la vagina sana (B. Doederlein).

Presentacidn: La presentacidn de las tabletas vaginales de PIMAFUCIN
es en tubos de 10 tabietas. Estando herméticamente cerrados los tubos, se pue-
de conservar los comprimidos en sitio fresco por dos afos.

Modo de administracién y Posologia: Es aconsejable, después de la
menstruacién, la aplicacidn de un comprimido diario lo méas profundamente
posible en la vagina durante el tiempo que dure el tratamiento. Las experien-
cias clinicas recomiendan que para el tratamiento de vaginitis por Candida que
debe ser de diez dias, y para el tratamiento de Tricomoniasis, de veinte dias,
a pesar de que el examen microscédpico de la secrecién efectuado a los 10
dias sea negativo, para mayor seguridad del tratamiento.
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Parece que la humectacién durante 10 a 20 segundos del comprimido
vaginal inmediatamente antes de su aplicacién, disminuye la irritacién meca-
nica debido al contacto del comprimido con la mucosa inflamada.

PACIENTES OBSERVADAS: Este trabajo estd basado en lo observacién de 70
pacientes tanto del Consultorio de Ginecologia del Hospital Central de Policia,
como de nuestra clientela particular.

Las edades estaban comprendidas entre los 18 y 65 ahos, gestantes
y ginecdpatas; 15 de ellas con gestacién de 3 & 7 meses y 55 pacientes gi-
necolégicas.

Los pacientes presentaban una sintomatologia de trichomoniasis: pru-
rito, flujo vaginal, etc., con los siguientes porcentajes:

Leuvcorrea: 100% {70 casos)
Prurito: 60% (42 ,, )
Ardor: 23% (16, )
Dolor fosas iliacas: 14% (10 ,, )
Disuria: 9% (6 ., )

De estas 70 pacientes, habian sido sometidas a diversos tratamientos
40 de ellas y las 30 restantes por primera vez padecian la sintomatologia.

Diagnéstico: Se hizo clinicamente y con la ayuda del Laboratorio. Al
examen con el espéculo se encontraron en 30 casos las caracteristicas maés
frecuentes de la presencia de Trichomonas en su fase inflamatoria vaginal agu-
da: leucorrea profusa, espumosa, mucopurulenta, de color amarillo-griséceo.
La porcidn externa del cuello uterino en la vaginitis aguda presentaba un
aspecto jaspeado “fresa'’. También la existencia de un olor marcado aunque
de ninguna manera tipico.

Se constaté que 15 casos presentaban lesiones de cervicitis crénica,
apreciandose erosiones en la superficie del cuello uterino.

Vulvo-vaginitis con eritema y edema vulvar presentaron 8 pacientes.
A las 70 pacientes, después de habérseles realizado el examen ginecolégico,
se les hizo un examen de la secrecién vaginal tomando una muestra: suspen-
sién en suero fisioldégico {en fresco) mediante un tubo de ensayo que contenia
1 cc. de suero fisioldgico y una ldmina para frotis. Se sacé la secrecién exis-
tente en los fondos de sacos vaginal para su examen mediante la coloracién
para confirmar la presencia o ausencia de Trichomonas vaginalis y de hon-
gos. Cuando los resultados fueron negativos en algunas de las pacientes, pese
a presentar todas las caracteristicas, se hizo un nuevo control.

De las 70 pacientes vistas, 63 presentaron secrecién vaginal positiva a
Trichomonas (90%), en las 7 restantes, o pesar de la sinfomatologia caracte-
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ristica, los resultados fueron negativos. Quizd poarque la trichomona es tan
labil a la deshidratacidn, la demora en realizar el andlisis, etc. En 2 pacien-
tes gestantes hubo concomitancia de infectacién o Trichomonas y a hongos
{Candida aibicans).

Método.— A las 63 pacientes diagnosticadas clinicamente y mediante los
contro'es de laboratorio y a las que cuyo anélisis resultaron negativos sin ha-
ber sido posible la demostracién de las trichomonas, se les indicd la supresién
de todos aquellos medicamentos utilizados y aseos vaginaies con la finalidad
de conocer la verdadera accién del producto. Se les aconsejé una aplicacidn
diaria nocturna, lo mds profundamente posible dentro de la cavidad vaginal,
de una tableta de PIMAFUCIN durante 10 dias consecutivos, iniciados en la
mayoria de los casos, en el perfodo post-menstrual, a fin de no sufrir inte-
rrupciones que desvirtuaran la observacidn,

Se hicieron observaciones clinicas durante el tratamiento para apreciar
as condiciones evolutivas de la mucosa vaginal, notandose la tendencia a la
normalidad tanto en la mucosa vaginal como en el cervix; es marcada la
desaparicién de ese jaspeado color 'fresa” de las vaginitis agudas. En cuan-
to al prurito, sintfoma tan molesto en este tipo de infeccién, desaparece des-
de las primeras aplicaciones ddndole més confianza a la paciente e incitén-
dole a continuar el tratamiento.

Después de 10 dios de haber terminado el tratamiento de las pacien-
tes, fueron examinadas nuevamente. Al espéculo se comprobd que en 40 pa-
cientes su cambio favorabie clinico estabo de acuerdo con la observacion de
la desaparicién del flujp o disminucidn de éste con modificaciones favorables
(pérdida del aspecto espumoso, desaparicién del olor) y cuyos controles de la-
boratorio resultaron negativos a la investigacién de Trichomonas.

En 30 pacientes, a pesar de la franca mejoria de la sintomatologia
clinica, los andlisis de laboratorio senalaron la persistencia de la presencia de
Trichomonas vaginalis. Se incité a estas pacientes, que todavia eran positivas,
a contivar el tratamiento por 10 dias mas y al nuevo control se constatd que
en 16 de ellas se habia negativizado; persistiendo en 14 la trichomoniasis, a
pesar del tratamiento y de la mejoria de su sintomatologia clinica.

RESULTADOS: Los resultados obtenidos con la terapia vaginal con PIMAFUCIN
fueron uniformemente buenos. El alivio de los sintomas fue rapido. En la va-
" ginitis por Trichomonas desaparecié el parésito en el 80%, especialmente en
aquellas que no habian sido tratadas anteriormente.

Tiene efecto marcado en la infestacién por Candida albicans.

Es un tratamiento ambulatorio muy simple, puede ser prescrito sin con-
t-aindicaciones por cualquier Médico y presta resultados muy favorables.

El tratamiento debe iniciarse, de ser posible, después de la menstrua-
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cidn, para evitar interrupciones del mismo y mantener una constante accién
del medicamento.

Se recomienda repetir el tratamiento para garantizar la erradicaciéon dei
pardsito y evitar recidivas.

Con cierta frecuencia la terapia a trichomonas trae una agudizacidén o
aparicién de infestacién vaginal a hongos (Gosselin y Lambotte, Ginecologia
et Obstetr. 60 (1961) 141-9), por ejemplo, describen c¢cémo durante el trata-
miento por via oral y vaginal de una trichomoniasis con metronidazola (in-
troducida en el comercio, e.0., con la marca Flagyl se desarrolla una vagini-
tis por Candida albicans en 4 de las 28 pacientes). También el tratamiento
local con un preparado que contiene glicotiiarsanilato de bismuto (Wynal),
daba lugar al desarrollo de candidiasis en 4 de las 10 pacientes.

Con el PIMAFUCIN, por su accién marcada sobre los hongos, no es po-
sible observar durante el tratamiento presencia o exacerbacién de éstos sino
por el contrario, de exterminacién de los hongos.

Este tratamiento debe dar resultados con un porcentaje mayor de cu-
racidn, cuando se utilice el tratamiento combinado por via oral y local para
la vaginitis.

Asimismo, se puede evitar la reinfecciédn tan frecuente por el cényuge,
sometiéndoie al mismo tiempo al tratamiento oral.

Ademds, también puede haber una reinfeccién debido a que la tricho-
mona en el cervix uteri, la uretra y las gldndulas de Skerie no pudiendo ser
alcanzadas por el tratamiento local, pueden ser una causa del fracaso del tra-
tamiento.
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