Frecuencia de infecciéon por chlamydia trachomatis
en el endocervix y el endometrio de un grupo
de mujeres infertiles comparadas con un grupo fértil.
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RESUMEN: Se compararon 60 pacientes con problemas de infertilidad con 120 mujeres multiparas; se investig6 la presencia de Chlamydia
trachomatis tanto en el endometrio como en el endocervix, utilizando la inmunofluorescencia directa (MICROTRAK). Los controles tenian signifi-
cativamente mayor edad, més afios de vida sexual y mayor niimero de abortos. Con relacién a la presencia de C.trachomatis se encontré mayor
positividad en el grupo control tanto en el endocervix (33% vs. 12% no significante), como en el endometrio (38% vs. 17%), como también mayor
positividad simultinea en ambos sitios anatémicos, sin embargo s6lo se encontr6 diferencia significativa (p  0.005) en cuanto a la muestra
endometrial en favor del grupo control. Se llama la atenci6én hacia la alta prevalencia de infeccién por C. trachomatis en la-poblacion de mujeres fértiles.

PALABRAS CLAVES: Chlamydia trachomatis, endocervix, endometrio infertil, mujeres fertiles.

SUMMARY: Sixty women with fertility problems were compared with a control group of 120 multiparous ones; the presence of Chlamydia
trachomatis was determined, both in endocervical and in endometrial specimens, by means of a direct inmunofluorescence test (MICROTRAK).
The following parameters were significantly highler (p  0.001) in the control group: age, years of sexual activity, numbers of live children and of
abortions. Regarding Chlamydia trachomatis a higher positivity rate was found in the multiparous group both in the endocervix (33% vs. 12%,
nonsignificant) and in the endometrium (38% vs. 17%, p  0.005)

Simultaneous positivity in both specimens was also higher in the control group but the difference was non-significant. We call the attention
to the high frecuency of C. trachomatis infection in a fertile population.

Primer premio modalidad Residente Concurso Nacional efectuado por la Asociacién Antioquena de Obstetricia y Ginecologia. 1990.

KEY WORDS: Chlamydia trachomatis, endocervix, endometrium sterility, fertility women.

Introduccién

El conocimiento de la patogénesis de la infeccién del tracto
genital femenino por los serotipos oculogenitales de Chlamy-
dia trachomatis estd en una fase de rapida evolucién. Se
considera en la actualidad que en muchos aspectos la Chla-
mydia se comporta como la Neisseria gonorrhoeae., esto
es, que la transmisién se realiza fundamentalmente por con-
tacto sexual con un hombre portador de este microorganismo
y que produce en la mujer infeccién a nivel del epitelio
cilindrico en el endocervix, la uretra y el recto; posterior-
mente se puede producir infeccién del tracto genital superior
como resultado de diseminacién canalicular del microorga-
nismo, dando origen, en algunas mujeres, a secuelas graves
tales como embarazo ectépico, enfermedad inflamatoria pél-
vica e infertilidad; también puede producir infeccién perina-
tal como resultado de la inoculacién del microorganismo
durante el parto, la cual suele manifestarse en el recién
nacido como neumonia y conjuntivitis de inclusién.
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Se acepta que en los paises desarrollados los serotipos
oculogenitales de Chlamydia trachomatis son los agentes
ma4s prevalentes de enfermedades de transmisién sexual (1,
2). La prevalencia de infeccién por Chlamydia trachomatis
en el endocervix es muy diferente, de acuerdo a los resulta-
dos de distintas investigaciones y poblaciones estudiadas,
es asi como en la poblacién general oscila entre el 3% y el
5% (1); sin embargo, en poblaciones seleccionadas la preva-
lencia es mayor; por ejemplo: varia del 12% al 31% en
clinicas de enfermedades sexualmente transmisibles (3-12);
del 14,7% al 39% en adolescentes sexualmente activas (13-
16), del 27% (15) al 47% (16) en las adolescentes embara-
zadas; del 5,5% al 22,5% entre las usuarias de instituciones
de planificacién familiar (17, 18); del 40% en pacientes con
enfermedad inflamatoria pélvica (16, 19) y en mujeres em-
barazadas que solicitan aborto terapéutico la prevalencia
oscila del 5% al 17,9% (20, 21).

En otros trabajos se ha buscado la Chlamydia en sitios
diferentes del endocervix con los siguientes resultados: 24%
de aislamiento a partir del endometrio en pacientes con
salpingitis aguda (22) y 8% de positividad en las trompas
de Falopio en pacientes con enfermedad inflamatoria pélvica
(EIPA) (19).

Mardh y col. (23) fueron los primeros en sugerir que la.
Chlamydia trachomatis es un agente etiolégico de enferme-
dad inflamatoria pélvica aguda (EIPA); es asi como se ais-
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laron en el endocervix de 19 (36%) sobre 53 pacientes con
EIPA, y de las trompas de 6 (30%) de 20 paéientes con
dicha enfermedad.

Como consecuencia de esta participacion en la etiologia
de la EIPA se ha atribuido a la Chlamydia trachomatis un
posible papel en el origen de la infertilidad. Entre las pacien-
tes con EIPA en Europa Occidental casi un 30% alberga
este microorganismo en el endocervix, en contraste con un
10%-20% de positivas para Neisseria gonorrhoeae en el
mismo sitio. (24) Se ha informado sobre la aparicién de
endometritis clamididsica en asociaciéon con EIPA, fené-
meno que apoya ain mds evidencias de la diseminacion
luminal de esta bacteria en esta entidad (25).

La etiologia del aborto habitual se logra determinar en
un porcentaje que oscila entre 56% a 63% (28, 29); y el
resto de pacientes se clasifica en el grupo de causa descono-
cida. No se ha establecido atin el papel de la Chlamydia en
el aborto habitual. Schachter (26) pudo aislarla en tenidos
de abortos en 4 de.22 (18% especimenes, sin embargo
Cracea y col. (27) no lograron demostrar la presencia de
Chlamydia en cultivos tomados de mujeres con historia de
abortos a repeticion.

En nuestro medio, no hay estudios que investiguen en
forma sistemdtica la presencia de la Chlamydia trachomatis
en mujeres infértiles, es por esto que nos propusimos inve-
tigar su presencia en este grupo de pacientes; ademads rela-
cionarlo con un grupo control, con el interés de evaluar el
verdadero papel de este microorganismo en la infertilidad.

Materiales y metodos

Se realiz6 la investigacién utilizando el modelo de casos
y controles.

En el grupo de casos se incluyeron 60 pacientes de clase
socioecondmica baja que consultaron por inferilidad al grupo
de ginecologia Endocrina y Reproduccién Humana del Hos-
pital Universitario San Vicente de Pail (H.U.S.V.P.-Mede-
1lin), con una edad comprendida entre 17 y 40 afios, y que
no habian recibido tratamiento con tetraciclinas en los seis
meses previos. Este grupo fue dividido en tres subgrupos
iguales de 20 pacientes cada uno, asi: a) infertilidad prima-
ria, definida como la paciente que no ha tenido ningiin
embarazo luego de un ano de vida sexual y sin utilizar
método anticonceptivo alguno; b) infertilidad secundaria,
definida como la paciente que ha tenido uno o mas embarazos
o abortos y que no se ha embarazado luego de un afio de
vida sexual, sin empleo de métodos anticonceptivos; c) abor-
tadora habitual, definida como la paciente que ha tenido 3
abortos sucesivos o 4 alternos.

El grupo control lo constituyeron 120 pacientes multipa-
ras, con dos o mas embarazos, con edades comprendidas
entre 17 y 40 anos, sexualmente activas, que no planificaban
con dispositivo intrauterino (DIU) ni con anticonceptivos
orales y que no habian recibido tetraciclinas en los 6 meses
previos a la toma de las muestras; todas estas pacientes
consultaron a una clinica de planificacién familiar (Profami-
lia-Medellin) con el fin de iniciar un método de planifica-
cién. Este grupo pertenecia a la clase socioeconémica media.

Todas las pacientes fueron seleccionadas al ‘azar; a todas
se les diligencié un formulario que incluia los siguientes
Aatos: edad, estado civil, afios de vida sexual activa, nimero
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de compafieros sexuales, nimero de relaciones sexuales por
mes y total de gestaciones, aborto y paridad.

A cada paciente se le tomaron muestras de endocervix y
de cavidad uterina, para la bisqueda de infeccion por Chla-
mydia trachomatis utilizando la técnica de Inmunofluores-
cencia directa (ID).

Para la toma de la muestra endocervical se colocé un
espéculo vaginal estéril no lubricado, se limpi6 el orificio
cervical por medio de un escobillén estéril con el fin de
remover el exceso de moco; se introdujo otro escobillon
estéril en el canal endocervical, se frot6 y rot6 durante diez
segundos con el fin de obtener la mayor cantidad de células
de descamacién; la muestra se extendidé sobre una lamina
portaobjetos, dentro de un pozo excavado de 8 mm. de
diametro, extendiéndola en toda el area; las laminas fueron
secadas y fijadas con 0,5 ml. de metanol, que se dej6 eva-
porar totalmente a temperatura ambiente; las placas fijadas
fueron conservadas a —20°C hasta su lectura.

Para la toma de la muestra endometrial, se fabricé un
dispositivo por uno de los autores que consistié en adaptar
el aplicador del dispositivo intrauterino (T de cobre), el cual
consta de una camisa (tubo de plastico) en cuyo interior va
un aplicador de alginato de calcio esterilizado con 6xido de
etileno. (Fig. No. 1). El dispositivo se introdujo hasta el
fondo de la cavidad uterina y con el aplicador se froté el
endometrio con el fin de obtener un material rico en células,
luego se retir6 el aplicador a través de la camisa para evitar
la contaminacion con flora endocervical y se procedi6 a
realizar los extendidos y la fijacién con la técnica ya descrita.

Técnica de Inmunofluorescencia [Micro-trak]. Se utiliza-
ron anticuerpos monoclonales contra la membrana proteica
externa que es comun a los quince serotipos de Chlamydia
trachomatis, conjugados con isotiocianato de fluoresceina,
segtin la técnica standar (30).

Las muestras fueron leidas en un microscopio de fluores-
cencia Leitz, utilizando aumentos de 40x y 100x. Se leyd
como positiva aquélla muestra en donde se observaron diez
o mds cuerpos elementales por preparacién. En todos los
casos se leyeron simultdneamente controles positivos y ne-
gativos.

Se utiliz6 un microcomputador APC IV marca NEC, y
el programa estadistico Statgraphics version 2.6 y tablas de
2 x 2 para el andlisis estadistico.

Para efectos del anilisis estadistico, el grupo de casos
se tomo6 en conjunto, ya que cuando se analizaron cada uno
de los subgrupos por separado no se encontrd ninguna dife-
rencia significativa.

Resultados

Cuando se analizan las dos poblaciones con relacién a
las variables estudiadas se puede apreciar que existe una
diferencia significativa (p< 0,001) en cuanto a la edad: en
el grupo control el promedio es 33,19+0,42 afios y en el
grupo de casos 29,38+0,70 anos; también hay diferencia
significativa en cuanto a los anos de vida sexual activa (p <
0.001), con promedio de 13,34+0,50 para el control y de
7,78%0,69 para los casos.

Por las caracteristicas de las poblaciones estudiadas existe
diferencia significativa (p << 0,001) con relacién al niimero
de gestaciones, con x 4,32+0,18 para el grupo control y x
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2,30=0,34 para los casos, diferencia que es mayor cuando
se analiza el niimero de hijos vivos con un x 3,37+0,15
para el control contra x 0,55+0,11 en los casos. Igual acon-
tece en cuanto al nimero de abortos con x 1,38+0,23 para
los casos y x 0,50%0,08 para los controles. (Tabla No. 1).

Tabla 1
MEDIA Y DESVIACION ESTANDAR DE VARIABLES
QUE PRESENTARON SIGNIFICANCIA ESTADISTICA

Variable Controles Casos Nivel de
n=120 n=60 significancia
Edad 33.19+0.42 29.38%+0.70 P < 0.001
Afos Vida
Sexual 13.34+0.50 7.78%+0.69 P < 0.001
No. Gestaciones 4.32+0.18 2.30+0.34 P <'0.001
No. Hijosvivos  3.37*0.15 0.55%0.11 P <10.001
No. Abortos 0.50+0.08 1.38+0.23 P «10.0001

El 84% de las pacientes en ambos grupos poblacionales
son casadas. No existe diferencia significativa entre ambos
grupos con relacion al nimero de compaieros sexuales, con
un promedio de uno, ni con respecto al nimero de relaciones
por mes, cuyo promedio fue siete en ambos grupos.

Con relacién a la positividad para Chlamydia trachomatis
en los dos sitios anatémicos estudiados, se aprecia, contrario
a lo esperado, una mayor prevalencia en el grupo control
tanto en el endocervix, como en el endometrio y simultanea-
mente en ambos sitios; al hacer el andlisis estadistico, sin
embargo, s6lo se encuentra diferencia significativa (p<
0,005) en cuanto a la muestra endometrial, en el grupo
control.

Al analizar la proporcién de positividad de la infeccion
endocervical por Chlamydia trachomatis en un cuadro de
2x2 se encuentra que es mayor en los controles (32.5%)
que en los casos (20%), diferencia que sin embargo no es
significativa, (p=0.11); la razén de disparidad (Rd) es de
0,52 (Tabla No. 2).

En cuanto a la infeccion endometrial, la proporcién de
positividad es mayor en el grupo control (38%) que en el
grupo de casos (17%), diferencia que es significativa,
(p=0.005); la razén de disparidad (Rd) es de 0,32.

Al considerar la positividad de la Chlamydia trachomatis
simultdneamente en los dos sitios anatémicos la proporcién
de positividad es mayor para el grupo control (20%) que
para el grupo de casos (12%), diferencia que no es signifi-
cativa, (p=0.23); la razén de disparidad (Rd) es 0,53.

Discusion

En estudios realizados en ratones y monos, se ha eviden-
ciado, que posterior a la infeccién de las trompas de Falopio
por C. trachomatis, se observa un severo dafo tisular, carac-
terizado por una marcada desciliacion, inmovilidad permanente
de la cilias y necrosis de las células secretoras, pudiéndose
también producir piosalpinx y obstruccion tubarica; estos efec-
tos sobre el epitelio se explican por la localizacién intracelular
del patdgeno y por la peculiaridad de su ciclo biolégico (31).

Por la capacidad que tiene la Chlamydia de producir
lesiones inflamatorias en el endocervix, el endometrio y el
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Tabla No. 2
FRECUENCIA DE INFECCION ENDOCERVICAL
POR CHLAMYDIA TRACHOMATIS

Casos Controles .. .
Proporcioén de positividad de casos

12/12+48=20%
Proporci6n de positividad
de controles
39/39+81=33%

Razén de disparidad (Rd)
12x81/39x48 =0.52

ES

12 39

48 81

FRECUENCIA DE INFECCION ENDOMETRIAL
POR CHLAMYDIA TRACHOMATIS

Casos __ Controles Proporcién de positividad de casos

10/10+50=17%
Proporcién de positividad
de controles
46/46+74=38%

Razon de disparidad (Rd)
10x74/50x41=0.32

10 46

- 50 74

DA< g e —TA

FRECUENCIA SIMULTANEA DE INFECCION ENDOCERCIVAL
Y ENDOMETRIAL POR CHLAMYDIA TRACHOMATIS

troles o s s
i i Proporcion de positividad de casos

7T+53=12%

7 24 Proporcién de positividad
de controles
24/24+96=20%

— 53 96

Razén de disparidad (Rd)
7x96/52x24=0.53

I - - -

endosalpinx y provocar en este tltimo lesiones obstructivas,
principalmente cuando la infeccion es a repeticion o de larga
duracion, seria razonable postular que este gérmen tiene un
papel muy importante en el origen de la infertilidad, princi-
palmente a nivel tubo peritoneal. (32).

En nuestro estudio se encontré una mayor frecuencia de
infeccién por C. trachomatis en el grupo control que en el
grupo de mujeres infértiles, pero sélo fue significativo en
el endometrio del grupo control.

Estos resultados revelan una alta frecuencia de infeccion
por Chlamydia en nuestro medio, no sélo en mujeres infér-
tiles sino también en el grupo de mujeres fértiles, informa-
cién que es coherente con los diferentes informes acerca de
la frecuencia de infeccion clamididsica masculina en nuestro
medio; en un estudio hecho por Restrepo y colaboradores
(33) se hallé C. trachomatis en un 31% de hombres con
uretritis; mds recientemente, se ha hallado con frecuencia
esta bacteria en pacientes que consultan por uretritis no
gonocdccica (34); debido a que el hombre con clamidiasis
es sintomdtico con mayor frecuencia que la mujer, y que
en ésta la infeccion pasa casi desapercibida, es mas probable
en ellas la persistencia de la infeccidn, la ausencia de trata-
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miento y por lo tanto, una mayor poblacién de infectadas
que se convierte en fuente de contagio; cabe entonces llamar
la atencién acerca de la importancia del tratamiento de las
compaieras sexuales de todo hombre con uretritis no gono-
cdccica.

Tabla No. 3
FRECUENCIA DE INFECCION POR CHLAMYDIA
TRACHOMATIS EN GRUPOS DE CASOS Y CONTROLES,
EN ESTUDIOS EFECTUADOS EN ENDOCERVIX,
ENDOMETRIO Y SIMULTANEO

Muestra
No. Pacientes
Endocervix Endometrio Simultaneo
Controles 120 39(32.5%) 46(38%) 24(20%)
Casos 60 12(20%) 10(17%) 7(12%)
P 0,11 0,005 0,23

Para explicar la mayor frecuencia de infeccion por Chla-
mydia en el grupo control se requieren otras investigaciones;
es concebible que diferencias socioeconémicas entre los ca-
sos y los controles de este estudio sean parte de la explica-
cion; en efecto, es mas bajo el nivel socioecondémico de las
pacientes que acuden al H.U.S.V.P. que el de las que con-
sultan a Profamilia y se sabe, por estudios en otros paises,
(24) que hay diferencias en las etiologia de la uretritis mas-
culina segin el estrato socioeconémico y la raza.

Circunstancias de otra indole también podrian ser invo-
cadas como hipoétesis para explicar la diferencia pero reque-
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rirfan estudios adicionales; por ejemplo: pudiera postularse
que en la poblacién de parejas fértiles es més probable la
promiscuidad sexual de el esposo y, por ende, el riesgo de
adquirir Chlamydia; en las parejas infértiles, por el contrario,
la bisqueda del hijo puede ser un determinante de fidelidad
conyugal y, como consecuencia de menor exposicion al
contagio.

Existen pocos estudios sobre la presencia de C. trachoma-
tis en el endometrio (22); ellos tienen la dificultad obvia de
la posible contaminacién en el momento de obtener la mues-
tra con material endocervical; por eso consideramos de im-
portancia la implementacion de esta técnica sencilla para la
toma de muestas en la cavidad endometrial; su efectividad
quedd corroborada al hallar positividad aislada de endome-
trio o de endocervix.

Nuestro estudio tiene la importancia, a diferencia de los
publicados en la literatura consultada, que es el inico que
utiliza este modelo de investigacién (Casos y Controles) y que
analiza el mismo tiempo muestra endometrial y endocervical.
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