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RESUMEN

La candidiasis vaginal es una enfermedad infecciosa de tipo fungica controlable.
Existen muchos objetivos en el tratamiento de la candidiasis vaginal pero la
esencia radica en tener el tratamiento especifico y de mayor beneficio para evitar
recurrencias. La revision aborda estudiar el mejor esquema de tratamiento en

cuanto a resolucién de sintomatologia en cada grupo.

Se evalud el mejor esquema de tratamiento en una poblacion de 114 pacientes
atendidas en los consultorios externos del servicio de ginecologia, determinando
que el grupo que recibid tratamiento de fluconazol asociado con clotrimazol tuvo

una eficacia superior a los grupos que recibieron solo fluconazol y clotrimazol.

Los resultados indican que el tratamiento asociado de 2 antifungicos es 2 veces

mejor que la aplicacion de un solo antifungico en candidiasis vaginal.

Palabras clave: Candidiasis vaginal, eficacia, fluconazol, clotrimazol.
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ABSTRAC

Vaginal candidiasis is a control infectious fungal disease. There are many
objectives in the treatment of vaginal candidiasis but the essence lies in having the
specific and most beneficial treatment to avoid recurrences. The review aims to

study the best treatment scheme in terms of symptom resolution in each group.

The best treatment scheme was evaluated in a population of 114 patients
attended in the outpatient gynecology service, determining that the group that
received fluconazole treatment associated with clotrimazole had a higher efficacy

than the groups that received only fluconazole and clotrimazole.

The results indicate that the associated treatment of 2 antifungals is 2 times better

than the application of a single antifungal agent in vaginal candidiasis.

Key words: Vaginal candidiasis, efficacy, fluconazole, clotrimazole.
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INTRODUCCION

1.1 Realidad problemaética

A nivel mundial la infeccién por candida es un problema de salud muy
frecuente. En EE. UU las manifestaciones vaginales constituyen los
principales motivos de atencion en los servicios de ginecologia con
reportes de mas de 10 millones de consultas al afio representando el 25%
de las infecciones vaginales. La enfermedad infecciosa por Candida
albicans es muy frecuente en las mujeres en edad reproductiva.
Representa el 30 a 35% de los casos de las consultas médicas y es la
segunda causa mas frecuente. Se estima que aproximadamente el 80-90%
de las mujeres desarrollaran vulvovaginitis por hongos, y recurrencias un
5%. Entre los factores mas frecuentes se reporta: la utilizaciéon de
antibioticos, el embarazo, el uso de anticonceptivos orales combinados
(AOC), diabetes mellitus, y los que aun no estdn muy comprobados son el
uso de dispositivo intrauterino (DIU), entre otros. (1,2)

En el tratamiento de la vulvovaginitis por candida albicans, la seleccion
terapéutica dependera propiamente del juicio del médico en relacion a la
clinica observada, existe una gran variedad de sustancias antifingicas, se
tienen los antifungicos azélicos donde se incluye en primera linea a
utilizarse el clotrimazol, miconazol, ademas de uno de los azoles mas
utilizados en la practica clinica como es el fluconazol. La vulvovaginitis no
complicada obtiene buenos resultados con el tratamiento topico ya sea con
imidazoles, polienos o piridona, se puede agregar también un tratamiento
via oral sin embargo se prefiere reservar en caso de recurrencias o

persistencia del problema. (2)



1.2 Trabajos previos

Zhou X. et al (4) “ compararon la eficacia y seguridad de clotrimazol en
comprimido vaginal de 500 mg y 150 mg de fluconazol via oral para el
tratamiento y recuperacion de la candidiasis vulvovaginal en 240 pacientes,
resultando en una tasa de curacién clinica a los 7 y 14 dias de tratamiento
para clotrimazol del 88,7% y 89% para fluconazol respectivamente (OR:
1.04; 1C:95%; 0.45-2.39), a los 28 y 35 dias en los dos grupos se evalu6 de
nuevo y el resultado fue de 71,9% para clotrimazol y 78% para fluconazol
(OR: 1.38; 1C:95%, 0.75-2.54) " .

Sekhavat L, et al (5) “realizaron un estudio de 142 pacientes con
candidiasis vulvovaginal y 70 recibieron 200mg clotrimazol intravaginal y
los 72 restantes 150 mg via oral de fluconazol. A la semana de tratamiento
se obtuvieron resultados de una completa curacion clinica de 53 pacientes
con 73,6% en el caso de fluconazol y 41 paciente con 58,6% para las que
usaron clotrimazol (OR:1,9; IC:1.95%, 1,1-9,3), al mes de tratamiento para
las pacientes que usaron fluconazol la recaida fue de 1 equivalente al 1,4%
y para las que usaron clotrimazol fueron 17 equivalente al 24,3% (OR:
0,04; IC:9 5%; 0,02-0,3), concluyendo entonces que la preferencia de las

pacientes fue mas por fluconazol por via oral que clotrimazol en 6vulos .

Bahadori F. et al (6) “compararon al fluconazol y el clotrimazol en
pacientes que tenian candidiasis vaginal en un ensayo aleatorio de 120
mujeres en un periodo de seis meses. El porcentaje de curacion fue en el
96 de los casos equivalente a un 80%. Para el clotrimazol tuvo una mejoria
clinica del 86.7% y fluconazol del 73.3%. Ademas de esto se evalud la
respuesta paraclinica con un valor de recuperacién del 66,7% para

clotrimazol y 78,3% para fluconazol respectivamente”.



Como sostiene Lopez J (7): “comparo el fluconazol con el clotrimazol en
429 casos de vaginitis por candida, con una diferencia muy corta. La
administracion oral del fluconazol fue de 150 mg y de clotrimazol fue de
100mg por 7 dias. Con el fluconazol hubo mejoria a los 14 dias del 94% de
los casos, y el clotrimazol un 97%, siendo este un poco mejor. Al cabo de
35 dias hubo una mejoria por parte de los 2 farmacos del 71%, las
recurrencias fueron solamente de 33/84 casos, pero posteriormente

también mejoraron”.

Prasertsawat O. et al (8) “compararon en un ensayo controlado aleatorio
simple la eficacia y la seguridad del fluconazol dosis oral de 150 mg con
100 mg de clotrimazol por via vaginal, se evalu6 a 53 mujeres con
fluconazol y 50 con clotrimazol, la diferencia no fue muy grande en los 2
grupos, la tasa de curacién del fluconazol fue del 79.2% y del clotrimazol
80% a la primera semana de aplicacion, a la cuarta semana de tratamiento,
las tasas variaron, para el fluconazol fue del 60,4% Y 66% para

clotrimazol”.

Werner M. et al (9) “Compararon un estudio en un total de 697 pacientes
asignadas al azar recibiendo un grupo clotrimazol 500 mg via vaginal en
tableta, otro grupo de 226 recibi6 clotrimazol via vaginal en crema, y 227
recibieron fluconazol 150 mg dosis Unica, evaluaron al cabo de 14 dias
determinando una respuesta general de 66%, 61% y 60% respectivamente

de pacientes que mejoraron clinicamente tolerando bien el tratamiento”

Xiaofang Z. et al (10) “realizaron un estudio comparativo al azar en 240
pacientes sobre la eficacia de clotrimazol 500mg tableta vaginal en dos
dosis en un grupo y en otro grupo dos dosis de fluconazol 150 mg en el
tratamiento de vulvovaginitis candidiasica severa, donde a los 7-14 dias de
tratamiento la curacion clinica fue de 88,7% (102/115) y 89.1% (98/110)
respectivamente (OR:1,04; 1C:1.95%, 0,45-2,39).”



1.3 Teorias relacionadas al tema

Entre todas las infecciones vulvovaginales, las infecciones micoticas son
las mas frecuentes. El 75% de las mujeres experimentan algun episodio de
candidiasis a lo largo de su vida. El 90% estan originados por Candida
Albicans. (13)

Se utiliza una amplia variedad de medicamentos contra Candida, pero
dentro de los mas utilizados esta el fluconazol que es un agente antifingico
usado de manera amplia. El fluconazol es un derivado bis-triazol que tiene
actividad para Candida, Cryptococcus, Blastomyces, dermatofitos e
histoplasma, ademas de ser inhibidor de CYP3A4 y CYP2C9. (14,15)

El Clotrimazol es un agente antifangico imidazoélico que se utiliza en el
tratamiento de las infecciones producidas por varias especies de
dermatofitos patdgenos. Siendo eficaz en infecciones como candidiasis
oral, vaginal y dermatofitosis, su aplicaciéon es topica. En pacientes con
predisposicidon a la candidiasis se ha utilizado en profilaxis con resultados

positivos, la curacion clinica requiere 2-4 semanas aproximadamente. (15)

La vulvovaginitis no es una infeccion de transmision sexual, ya que la
Candida, es un hongo que habita normalmente en la vagina de las mujeres,
casi siempre es causada por candida albicans, se puede encontrar en la
vagina de pacientes asintoméaticas, también en boca y recto. En otras
ocasiones participan especies no albicans como son candida tropicalis y
Candida glabrata, entre otras. La candidiasis vaginal es mas frecuente en
climas calidos y en las pacientes obesas, existen diversos factores de
riesgo que condicionan y favorecen el desarrollo de esta especie y son, la
inmunodepresion, la diabetes mellitus, el embarazo y el uso actual de
antibioticos. (16)

El diagndstico de un primer episodio por candidiasis vaginal es clinico y la
sintomatologia tipica de la Candidiasis vulvovaginal son el prurito vulvar,
asociado a la secrecion vaginal de apariencia de grumos como queso
cottage. La secrecion puede ser acuosa hasta volverse espesa, también se

presenta el dolor vaginal, dispareunia, irritacién, la disuria externa aparece



cuando la miccién alcanza zonas inflamadas de la vulva. Se puede
observar enrojecimiento, ademas también lesiones pustulopapulosas, la
vagina suele estar eritematosa, con secrecion adherente blanquecina. (13)
Se utilizan pruebas adicionales como el examen microscopico con
hidréxido de potasio (KOH) del flujo vaginal que nos va revelar hifas y
esporas, la solucion de KOH al 10% o al 20% puede causar la lisis de
leucocitos y hematies lo que facilita la identificacion del hongo, una
preparacion de KOH negativa no necesariamente descartara la infeccion,
otro método de ayuda diagndstica serd el cultivo cuyos resultados estarian
disponibles en 24 a 72h. (17)

El tratamiento local es el mas utilizado, se basa en aplicaciones de
clotrimazol en 6vulos o cremas, si la infeccion se extiende hasta la vulva
sera necesario el uso de cremas, los esquemas terapéuticos son de
efectividad equivalente para lo cual la eleccion de ellos dependera
propiamente del juicio de médico, la disponibilidad comercial de la droga, el
costo y preferencia del paciente. Otro medicamento de eleccion es el
fluconazol por via oral. (16)

El mecanismo de accion del fluconazol es el de alterar la membrana celular
del hongo, no obstante, participa en la inhibicion de la sintesis de
ergosterol mediante la interaccion con la desmetilasa 14-alfa, una enzima
del citocromo P-450 que permite la conversion del lanosterol a ergosterol,
que es el componente vital de la membrana celular del hongo, de esta
manera el hongo no se desarrollaria adecuadamente. Otra accion
importante que producen los imidazoles es la de alterar mecanismos
enzimaticos intracelulares que se encargan de la sintesis y desoxificacion
del peroxido de hidrogeno, permitiendo que haya una acumulacién de
perdxido de hidrégeno y se lesione la estructura de organelas intracelulares
de los hongos. (15)

El fluconazol tiene una absorcién completa en el tracto gastrointestinal, los
alimentos no modifican su biodisponibilidad, la excrecion por via renal
representa el 90% y la semivida es de 25-30 h. Se concentra en el Liquido
cefalorraquideo en un 50-90% similar al plasma. En cuanto a sus

interacciones fluconazol es un inhibidor de CYP3A4 y CYP2C9, que



aumenta las concentraciones de medicamentos como la cisaprida,
ciclosporina, fenitoina, sulfonilureas, y la rifampicina puede disminuir el
25% el area bajo la curva de concentracion del fluconazol. (14)

Los efectos se daran a dosis superior de 200 mg/dia, como nausea
vomitos, Otros efectos secundarios que se dan cuando se utiliza fluconazol
mas de 7 dias son: las nduseas en un 3.7%, la cefalalgia, 1.9%, los
vomitos 1.7%, eritema cutaneo 1.8%, dolor abdominal 1.7%, diarrea 1.5%,
alopecia en casos raros con dosis de 400mg/dia, en casos mas raros se ha
observado insuficiencia hepatica, sindrome de Steven Johnson, ademas el
farmaco es teratdgeno y se contraindica en el embarazo. La dosis del
fluconazol se encuentra en comprimidos de 50, 100, 150 y 200 mg para
administracion VO y solucién intravenosa, siendo de 2 mg/ml en solucién
salina y solucién glucosada. La dosis es de 50-800 mg 1 por dia. (14)

El mecanismo de accion del clotrimazol al igual que el del fluconazol y los
demas antifungicos azélicos, es alterar la membrana del hongo mediante la
inhibicion del ergosterol al interaccionar con la enzima 14-alfa-metilasa del
citocromo p450 que es necesaria para la transformacion del lanosterol a
ergosterol, el componente esencial de la membrana celular del hongo, al
no darse este proceso, el hongo muere. Se han propuesto otros
mecanismos como la inhibir la respiracion enddégena o la interaccion con
fosfolipidos que impedira la transformacion de los hongos a micelios. En
casos especiales para Candida albicans los farmacos actian inhibiendo la
transformacion de formas de levaduras a seudohifas, como mecanismo
adicional, por lo tanto, la accion funguicida requiere concentraciones
bastante elevadas, si la terapia fungostatica no se administra durante un
periodo de tiempo adecuado, habra riesgo de recaidas. (14)

La absorcién del clotrimazol va ser menos de 0.5% después de la
aplicaciéon en piel, y en la vagina sera del 3 a 10%. Se metaboliza en el
higado las pequefas cantidades que se absorben y se excreta por la bilis.
En un pequefio porcentaje de las pacientes que recibieron clotrimazol de
uso en la piel, pueden surgir sensaciones punzantes, eritema, edema,
vesiculas, descamacion, urticaria. Para las mujeres que se aplicaron via

vaginal, manifestaron ardor leve y en menor frecuencia célico en la mitad



inferior del vientre. La irritacion gastrointestinal se presenta en los casos de
administracion via oral. (14)

Las presentaciones del clotrimazol son en crema, locion y solucién, la
crema vaginal al 1% y 2%, los comprimidos vaginales de 100, 200 o 500mg
y los trociscos de 10mg. Las aplicaciones en la piel son de 2 veces al dia,
en la aplicacion vaginal es de 100 mg al dia a la hora de acostarse por 7
dias, el de 200 mg/dia sera por 3 dias, y el de 500mg solo 1 vez, en crema
al 2% sera 5g una vez al dia por 3 dias o por 7 dias al 1%. La aplicacion de
los trociscos se disuelve lentamente en la boca 5 veces al dia por 14 dias.
La tasa de curacion de la candidiasis vaginal se valora mayor del 80%

cuando el régimen es utilizado por 7 dias. (14)

1.4 Formulacion al problema

¢ Es mas eficaz la asociacion de fluconazol mas clotrimazol comparado con
solo fluconazol o clotrimazol en candidiasis vaginal, en pacientes atendidas

en el Hospital Eleazar Guzméan Barron?

1.5 Justificacién del estudio

El siguiente trabajo de investigacion se realiza con la finalidad de mejorar la
calidad de vida de las mujeres en edad reproductiva, como bien sabemos
la candidiasis vaginal es un problema de salud frecuente en la etapa
reproductiva de la mujer, por lo tanto, el trabajo tratard de enfocar el
tratamiento de mejor costo beneficio para la paciente, de esta manera
entonces se estudiara los 3 grupos de tratamiento propuestos y se llegara

a la conclusion de cual régimen de tratamiento es el de mejor eleccion.



1.6 Hipotesis

Hi: La asociacion de fluconazol mas clotrimazol es mas eficaz comparado
con fluconazol en candidiasis vaginal, en pacientes atendidas en el
Hospital Eleazar Guzman Barron.

H2: La asociacion de fluconazol mas clotrimazol es mas eficaz comparado
con clotrimazol en candidiasis vaginal, en pacientes atendidas en el

Hospital Eleazar Guzman Barron.

Ho: El solo fluconazol y clotrimazol es mas eficaz comparado con la
asociacion de fluconazol mas clotrimazol en candidiasis vaginal, en
pacientes atendidas en el Hospital Eleazar Guzman Barron.

Ho: La asociacion de fluconazol mas clotrimazol es menos eficaz
comparado con fluconazol en candidiasis vaginal, en pacientes atendidas

en el Hospital Eleazar Guzman Barron.

Ho: La asociacion de fluconazol mas clotrimazol es menos eficaz
comparado con clotrimazol en candidiasis vaginal, en pacientes atendidas en el

Hospital Eleazar Guzman Barron.

1.7 Objetivo

OBJETIVO GENERAL

Determinar la eficacia de la asociacién de fluconazol mas clotrimazol comparado
con solo fluconazol o clotrimazol en candidiasis vaginal, en pacientes atendidas

en el Hospital Eleazar Guzman Barron.



OBJETIVOS ESPECIFICOS

. METODO

Estimar la eficacia del tratamiento con fluconazol mas
clotrimazol para candidiasis vaginal.

Estimar la eficacia del tratamiento con fluconazol para
candidiasis vaginal.

Estimar la eficacia del tratamiento con clotrimazol para
candidiasis vaginal.

Comparar la eficacia de la asociacion de fluconazol mas
clotrimazol comparado con solo fluconazol en el tratamiento
de la candidiasis vaginal.

Comparar la eficacia de la asociacion de fluconazol mas
clotrimazol comparado con solo clotrimazol en el tratamiento

de la candidiasis vaginal.

2.1 Disefio de investigacion

TIPO DE INVESTIGACION: Aplicado

DISENO DE INVESTIGACION: comparativo, retrospectivo, longitudinal, cohorte.

Esquema de Eficaciaen la
tratamiento para remision de la candidiasis GRUPO
Candidiasis vaginal
Vulvovaginal Sl NO
Con tratamiento en
estudio A B CASO
Tratamiento
Control C D TESTIGO




CASO: (A+B) Paciente con tratamiento en estudio con o sin resolucion de la

candidiasis vaginal.

TESTIGO: (C+D) Paciente con tratamiento control con o sin resolucion de la

candidiasis vaginal.

2.2 Variables, operacionalizacion

Variable Independiente: tratamiento para candidiasis vaginal

A. Fluconazol via oral 150 mg 1 vez por semana mas clotrimazol via vaginal

100 mg por 7 dias.

B. Fluconazol via oral 150 mg 1 vez por semana.

C. Clotrimazol via vaginal 100 mg por 7 dias.

Variable dependiente: Eficacia del tratamiento para candidiasis vaginal.

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

ESCALA DE
DEFINICION DEFINICION 2
VARIABLE INDICADORES | MEDICION
CONCEPTUAL OPERACIONAL
La poblacion sera dividida
en tres grupos segln
Uso de medicamentos | esquemas de tratamiento
. antifingicos ara
VI S g ) P a) Asociacion de
disminucion de los f | i | Gl
. uconazol via ora
Tratamient | giniomas al cabo de 7 i . i Cualitativa
o0 para mas clotrimazol via
p dias con clotrimazol inal nominal
o vaginal
candidiasis O6vulos, fluconazol via b) Solo f | vi
: olo fluconazol via
vaginal | 415y fluconazol mas
oral G2
clotrimazol. (4,9,10) .
c) Solo clotrimazol
G3
Ovulos
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a) Disminucién de
V. D: flujo vaginal,
Eficacia del | COnsiste en laremision prurito, irritacion y Eficaz

tratamiento

Se considera eficaz si:

de las manifestaciones eritema vulvar en 7

para clinicas de las dias de tratamiento. Cualitativa
candidiasis | Pacientes con b) Persistencia de No eficaz nominal
vaginal candidiasis vaginal. flujo vaginal,

(4.7) prurito, irritacion y

eritema vulvar en 7

dias de tratamiento.

2.3 Poblacion y muestra

POBLACION: Todas las mujeres atendidas en el servicio de ginecologia
por candidiasis vaginal de 18 a 55 afios en el periodo 2016-2017.
TAMANO MUESTRAL: En el presente estudio la formula a aplicarse para

estudios de cohorte con poblacién finita. (19)

1-P, 1-P
2 1 0
Z1-/2 P, + @p,

[In(1 - )]

Donde:

Z=1.96

P1=0,89 ©4

P2=0,88 04

Q1=0,11

Q2=0,12

N = 38 pacientes por cada esquema de tratamiento
Total 114 pacientes evaluadas en el estudio

Unidad de analisis: Pacientes con diagndstico clinico de candidiasis

vaginal.
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Unidad muestral: La historia clinica de paciente con diagndstico clinico de
candidiasis vaginal.

Muestreo: Aleatorio simple

CRITERIOS DE SELECCION:
Criterios de inclusion:

e Las pacientes con diagnostico clinico de candidiasis vaginal.

Criterios de exclusion:

e Mujeres con diagndstico de trichomoniasis, vaginosis bacteriana.
e Alergia al fluconazol y clotrimazol
e Mujeres que no cumplieron el régimen de tratamiento indicado

e Mujeres embarazadas

2.4 Técnicas e instrumentos de recoleccién de datos, validez y

confiabilidad

TECNICA: Se baso en la revision de las historias clinicas de las pacientes

gue fueran seleccionadas para el estudio.

PROCEDIMIENTO:

Se revisO las historias clinicas de las pacientes con diagnostico de
candidiasis vaginal y se seleccion6 los datos del tratamiento recibido, dosis
y dias de terapia. Asi como la remision de los sintomas en un tiempo
determinado hasta su control evaluando la eficacia de cada grupo de

tratamiento que se empleo.
INSTRUMENTO: Se utilizé una ficha de recoleccion de datos que incluyo el

medicamento usado, dosis, numero de dias, y la remision de los sintomas

de la candidiasis vaginal. (Ver Anexo 1)
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VALIDACION Y CONFIABILIDAD DEL INSTRUMENTO

La validacion del instrumento de recoleccion de informacion para este
estudio se realizé mediante criterio de jueces, constituido por 3 médicos de
la especialidad de ginecologia, quienes evaluaron si la informacion

considerada en el estudio es de calidad, confiabilidad y validez.

2.5 Métodos de analisis de datos
La informacion transcrita en la ficha de recoleccion de datos, fue
procesada en la base de datos en el programa SPSS 20.0 version para
Windows, la informacion fue presentada en las tablas de frecuencias
simples y porcentajes. Para el analisis de la informacion se aplico las
estadisticas descriptivas: como promedios, media, desviacion estandar
en los casos que corresponda. El estadistico de prueba en el presente
estudio es la Chi? y el que determino principalmente la eficacia de

curacion de cada tratamiento empleado es el OR, ademas del RR.

2.6 Aspectos éticos

El presente estudio se realizd dentro de las normas éticas, segun las
declaraciones internacionales: Declaracion de Helsinki. La investigacion
médica esté sujeta a normas éticas que sirven para promover y asegurar el
respeto a todos los seres humanos y para proteger su salud y sus
derechos individuales. En la investigacion médica, es deber del médico
proteger la vida, la salud, la dignidad, la integridad, el derecho a la
autodeterminacién, la intimidad y la confidencialidad de la informacién
personal de las personas que participan en investigacion. La
responsabilidad de la proteccion de las personas que toman parte en la
investigacién debe recaer siempre en un médico u otro profesional de la
salud y nunca en los participantes en la investigacién, aunque hayan
otorgado su consentimiento. (20)

Se solicitd autorizacion al director responsable del Hospital Eleazar

Guzman Barron, para poder realizar la recoleccion de datos significativos.
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lll.  RESULTADOS

Tabla 1. Eficacia de la asociacién de fluconazol mas clotrimazol
comparado con clotrimazol en el tratamiento de candidiasis vaginal

Enfermos Sanos
Sl NO
No eficaz Eficaz  Total RR OR
FLUCONAZOL + 5 33 38 5/38=0.132 33/5=6.60
CLOTRIMAZOL
CLOTRIMAZOL 11 27 38 11/38=0.289 27/11=2.454
Total 16 60 76 0.4545 2.693

El andlisis demuestra que el tratamiento con fluconazol mas clotrimazol

juega un papel con doble de oportunidad de sanar que con el clotrimazol
solo. (OR=2.69, IC 95%, 0.17-1.18).

P1=5/38=0.132 RR = RR(Mixto)/RR(Clotrimazol) = P1 / P2 = 0.4545

P2 =11/38=0.289

OD = Eficaz / No eficaz

OD (Mixto) = 33/5 = 6.6

OD (Clotrimazol) = 27/11 = 2.454

OR=0D1/0D2 = 2.693

Intervalo de confianza al

95%
Observado | Limite Limite Tipo Asociacion
inferior Superior
Ratio de Riesgo | 0.4545 0.1746 1.1833 No significativa
(RR)
Odds Ratio 2.693 0.616 6.812 No significativa
Chi cuadrado
Fl Yates Pearson
+0.19 | 1.98 2.85
PAG | 0.15939 | 0.091374

Prueba exacta de Fisher

Una Cola =0.0791
Dos colas = 0.1582
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Tabla 2. Eficacia de la asociacion de fluconazol mas clotrimazol comparado
con fluconazol en el tratamiento de candidiasis vaginal

Enfermos Sanos
Sl NO
No eficaz Eficaz  Total RR OR
FLUCONAZOL + 5 33 38 5/38=0.868 33/5=6.60
CLOTRIMAZOL
FLUCONAZOL 9 29 38 9/38=0.763 29/9 =3.222
Total 14 62 76 1.1379 2.0483

El andlisis demuestra que el tratamiento mixto juega un papel con doble de
oportunidad de sanar que con el fluconazol solo (OR= 2.04, IC 95%, 0.61-
6.81).

P1 = Probabilidad anticipada de enfermar
P1=5/38=0.868 RR=P1/P2=1.1379
P2=9/38=0.763

OD = Eficaz / No eficaz
OD (Mixto) = 33/5 = 6.60 OR =0D1/0D2 =2.0483
OD (Fluconazol) = 29/9 = 3.222

Intervalo de confianza al 95%

Observado | Limite inferior | Limite Superior
Ratio de Riesgo 1.1379 0.9168 1.4124
(RR)
Odds Ratio (OD) | 2.0483 0.616 6.812

Chi cuadrado

Fl Yates Pearson
+0.14 | 0.79 1.4

PAG |0.3741 0.236724

Prueba exacta de Fisher
Una Cola =0.1877
Dos colas = 0.3754
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EFICACIA DE TRATAMIENTO CON FLUCONAZOL
MAS CLOTRIMAZOL
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B MIXTO

Gréfico 1. Eficacia del fluconazol mas clotrimazol para el tratamiento de
candidiasis vaginal

El tratamiento con fluconazol mas clotrimazol presento 86% de eficacia
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Gréfico 2. Eficacia del fluconazol para el tratamiento de

candidiasis vaginal.

El tratamiento con fluconazol presento 76% de eficacia
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EFICACIA DEL TRATAMIENTO CON
CLOTRIMAZOL

NO EFICAZ
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Grafico 3. Eficacia del clotrimazol para el tratamiento de

candidiasis vaginal.

El tratamiento con clotrimazol presento 71% de eficacia
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EFICACIA DE CLOTRIMAZOL MAS
FLUCONAZOL COMPARADO CON SOLO
CLOTRIMAZOL

MIXTO CLOTRIMAZOL

m Eficaz m No eficaz

Grafico 4. Eficacia de la asociacion de fluconazol mas clotrimazol
comparado con clotrimazol en el tratamiento de la candidiasis

vaginal

El tratamiento con fluconazol mas clotrimazol presento 86% de eficacia a

comparacién del tratamiento solo con clotrimazol que presento 71%.
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EFICACIA DE CLOTRIMAZOL MAS
FLUCONAZOL COMPARADO CON SOLO
FLUCONAZOL

MIXTO FLUCONAZOL

m EFICAZ wm NO EFICAZ

Grafico 5. Eficacia de la asociacion de fluconazol mas clotrimazol
comparado con fluconazol en el tratamiento de la candidiasis

vaginal

El tratamiento con fluconazol mas clotrimazol presento 86% de eficacia a

comparacién del tratamiento solo con fluconazol que presento 76%.
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DISCUSION

La candidiasis vaginal es uno de los problemas mas frecuentes en las
mujeres en edad reproductiva y el tratamiento de antimicoticos
principalmente los imidazoles intravaginales son considerados el
tratamiento de eleccién en candidiasis vaginal, con pequefias diferencias
de los imidazolicos orales, dentro de ellos el fluconazol que viene
demostrando gran eficacia en la resolucion sintomatologica en monodosis,
sin embargo, en este estudio la asociacion de dos imidazoles aumentan la
eficacia, menos asistencia a las consultas por persistencia de la

sintomatologia, menos recurrencias.

En la tabla 1 se demuestra que el tratamiento de fluconazol asociado con
clotrimazol tiene mayor eficacia y doble oportunidad de sanar comparado
con el clotrimazol, en el grupo 1 se dio tratamiento mixto y al grupo 2 solo
clotrimazol siendo el tratamiento mixto mas eficaz con 86% de eficacia que
el clotrimazol con 71%, En el estudio de Lépez J (7) comparoé el fluconazol
con el clotrimazol en 429 casos de vaginitis por candida con una corta
diferencia. Con el fluconazol hubo mejoria del 94% de los casos, y el
clotrimazol un 97%, siendo un poco mejor, sin embargo, en nuestro estudio

se demuestra que el tratamiento mixto es superior.

Sekhavat L, et al (5) en su estudio realizado a 140 pacientes donde 1 grupo
de 70 recibieron clotrimazol 200mg évulo vaginal y 72 recibieron fluconazol
oral 150 mg demostr6 que a la semana de tratamiento la completa curacién
clinica fue en 53 pacientes con 73.6% en el caso de fluconazol y 41
pacientes con 58.6% con los que usaron clotrimazol (OR:1,9; 1C:1.95%,
1,1-9,3).En la tabla 2 se demuestra que el tratamiento mixto sigue teniendo
mayor eficacia con 86% en cuanto a la mejora sintomatolégica de las
pacientes a diferencia de fluconazol solo cuya eficacia fue en un 76% de
las pacientes tratadas (OR= 2.04, IC 95%, 0.61- 6.81).
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En la candidiasis vaginal el uso de un solo antimicético tiene gran
porcentaje de recurrencias por baja eficacia a comparacion con el
tratamiento mixto. Prasertsawat O, et al (8) compararon en un ensayo
controlado aleatorio simple la eficacia, la tasa de curacion del fluconazol
fue del 79.2% y del clotrimazol 80% a los 7 dias de aplicacion, si diferimos
con dicho autor como se observa en el grafico 2, la eficacia del fluconazol
asociado con el clotrimazol sigue siendo superior al empleo solo de cada

medicamento, el porcentaje de curacion fue del 86%.

En el grafico 2 de nuestro estudio el fluconazol, empleado en 38 pacientes
con candidiasis tuvo una eficacia del 76% en cuanto a pacientes con
curacién completa de la sintomatologia a comparacion del grafico 3 donde
clotrimazol tuvo una eficacia de 71% siendo fluconazol superior a
clotrimazol, sin embargo Werner M. et al (9) Compararon un estudio en un
total de 697 pacientes asignadas al azar recibiendo un grupo clotrimazol
500 mg via vaginal en tableta, otro grupo de 226 recibié clotrimazol via
vaginal en crema, y 227 recibieron fluconazol 150 mg dosis Unica,
evaluaron en 14 dias determinando una mayor eficacia por parte del
clotrimazol que el fluconazol.

Zhou X. et al (4) compararon la eficacia en 240 pacientes donde 1 grupo
recibe clotrimazol 500 mg tableta vaginal y otro grupo fluconazol 150mg
dosis Unica resultando a los 7 y 14 dias la curacién clinica de 88.7% y 89%
respectivamente (OR: 1.04; 1C:95%; 0.45-2.39), siendo el fluconazol un
poco mejor sin mucha diferencia que el clotrimazol, si hacemos hincapié en
el grafico 3 de nuestro estudio el clotrimazol, empleado en 38 pacientes
con candidiasis tuvo una eficacia del 71%, comparado con el grupo que
recibio solo fluconazol con 76% de eficacia como se puede ver en el grafico

2, esto determina que el fluconazol es superior a clotrimazol”.
En el estudio de Bahadori F. et al (6) “compararon al fluconazol y el

clotrimazol a 120 pacientes con candidiasis vaginal aleatorizadas en un

periodo de 6 meses obteniendo como resultado que en 96 pacientes que
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recibieron clotrimazol la curacion clinica fue del 86.7% y para fluconazol
73.3% respectivamente, si revisamos el grafico 4 la eficacia de la
asociacion de fluconazol mas clotrimazol es de 86%, significa que la
aplicacion de la asociacion de fluconazol y clotrimazol puede ser igual de
eficaz o0 menos eficaz que el clotrimazol solo como se demuestra en el
estudio de bahadori con una diferencia de 0.7% si comparamos nuestro

estudio con el del otro autor.

En el grafico 5 se observa que la asociaciéon del fluconazol mas el
clotrimazol es superior al fluconazol solo con 86% y 76% respectivamente,
asi mismo en el estudio de Xiaofang Z. et al (10) evaluaron a 240 pacientes
con candidiasis vaginal severa aplicando clotrimazol 500mg dos dosis a un
grupo y a otro grupo fluconazol de 150 mg dos dosis en un periodo de 7-14
dias de tratamiento sin efectos adversos donde la curacion clinica total fue
de 88,7% y 89.1% (OR:1,04; 1C:1.95%, 0,45-2,39) respectivamente, esto
nos dice que la aplicacién del fluconazol solo en dos dosis puede ser
superior comparando con la asociaciéon del fluconazol y clotrimazol o

clotrimazol solo.

CONCLUSIONES

e El tratamiento con la asociacién de fluconazol méas clotrimazol tiene
una eficacia superior comparado con solo fluconazol o clotrimazol en

las pacientes atendidas por candidiasis vaginal.

e El tratamiento con la asociacion de fluconazol mas clotrimazol tiene

un gran porcentaje de eficacia.

e El tratamiento con fluconazol solo tiene una eficacia menor al

tratamiento asociado de fluconazol mas clotrimazol.
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VI.

VII.

e EIl tratamiento con clotrimazol solo tiene una eficacia menor al
fluconazol solo y al tratamiento asociado de fluconazol mas

clotrimazol.

e El tratamiento asociado de fluconazol mas clotrimazol es superior al

fluconazol solo.

e El tratamiento asociado de fluconazol mas clotrimazol es superior al

clotrimazol solo.

RECOMENDACIONES
e Se recomienda que el tratamiento sea integro y especifico una vez
hecho el diagndstico clinico de candidiasis vaginal, ademas de un
seguimiento adecuado para observar efectividad de los

medicamentos empleados y evitar recurrencias.
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ANEXOS

Anexo 1: Instrumentos de recoleccidon de datos

FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

N° Historia Clinica:

Tratamiento recibido:

Medicamento:

Dosis:

Cumplimiento:

Remision de los sintomas:
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Anexo 2: Validacién de los instrumentos.

ANEXO N° 02
FICHA DE EVALUACION INSTRUMENTO POR EXPERTO
i CRITERIOS DE EVALUACION
RIOS DE EVALUACION DE P!
! DE LA VALIDEZ CRITERIOS UACIO| LOS ASPECTOS ESPECIFICOS
CONTENIDO | CONSTRUCTO | RELEVANCIA | COHERENCIA | CLARIDAD | SUFICIENCIA
| (Se refiere al | {Hasta donde (El item es INTERNA (El item se | (Los items que
'! grado en el instrumento | esencial o (El item tiene | comprende | pertenecena
que el mide importante, | relacion fdcilmente, | una misma
instrumento | realmente la es decir, légica con la | es decir, dimensidn
frem | reflejael variable, y con | debe ser dimension®d | sus bastan para
contenido de | cuanta eficacia | incluido) el indicador | sintdcticas | obtener la
la variable fo hace) que estd y dimensidn de
que se midiendo ) semdnticas | esta)
pretende son |
medir) adecuadas)
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¢ i at / T
> X
3 : ~0 )&
e dd
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El instrumento contiene instrucciones claras y precisas para
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Los ftems permiten el logro del objetivo de la investigacion )
Los items estdn distribuidos en forma I6gica y secuencial o
El nimero de items es suficiente para recoger la informacion. En
caso de ser negativa la respuesta sugiera los items a afiadir /
VALIDEZ
: APLICABLE ‘ \L ’ NO APLICABLE ! ' APLICABLE TENIENDO EN CUENTA OBSERVACION l
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Anexo 3: Matriz de consistencia

MATRIZ DE CONSISTENCIA

NOMBRE DEL ESTUDIANTE:

Jean Luis Lastarria Ramirez

FACULTAD/ESCUELA: Ciencias Médicas/Medicina

TITULO DEL
TRABAJO DE
INVESTIGACION

Eficacia de la asociacion de fluconazol mas clotrimazol
comparado con solo fluconazol o clotrimazol en candidiasis
vaginal

PROBLEMA

¢ Es mas eficaz la asociacion de fluconazol mas clotrimazol
comparado con solo fluconazol o clotrimazol en candidiasis
vaginal, en pacientes atendidas en el Hospital Eleazar
guzman Barron?

HIPOTESIS

H1: La asociacion de fluconazol mas clotrimazol es mas
eficaz comparado con fluconazol en candidiasis vaginal, en
pacientes atendidas en el Hospital Eleazar Guzman
Barron.

H2: La asociacion de fluconazol mas clotrimazol es mas
eficaz comparado con clotrimazol en candidiasis vaginal,
en pacientes atendidas en el Hospital Eleazar Guzman
Barron.

HO: El solo fluconazol y clotrimazol es més eficaz
comparado con la asociacion de fluconazol mas clorimazol
en candidiasis vaginal, en pacientes atendidas en el
Hospital Eleazar Guzman Barron.

HO: La asociacion de fluconazol mas clotrimazol es menos
eficaz comparado con fluconazol en candidiasis vaginal, en
pacientes atendidas en el Hospital Eleazar Guzman
Barron.

HO: La asociacion de fluconazol mas clotrimazol es menos
eficaz comparado con clotrimazol en candidiasis vaginal,
en pacientes atendidas en el Hospital Eleazar Guzman
Barron.
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OBJETIVO
GENERAL

Determinar la eficacia de la asociacion de fluconazol mas
clotrimazol comparado con solo fluconazol o clotrimazol en
candidiasis vaginal, en pacientes atendidas en el Hospital
Eleazar Guzman Barron.

OBJETIVOS
ESPECIFICOS

- Estimar la eficacia del tratamiento con fluconazol
mas clotrimazol para candidiasis vaginal.

- Estimar la eficacia del tratamiento con fluconazol
para candidiasis vaginal.

- Estimar la eficacia del tratamiento con clotrimazol
para candidiasis vaginal.

- Comparar la eficacia de la asociacién de fluconazol
mas clotrimazol comparado con solo fluconazol en
el tratamiento de la candidiasis vaginal.

- Comparar la eficacia de la asociacion de fluconazol
mas clotrimazol comparado con solo clotrimazol en
el tratamiento de la candidiasis vaginal.

DISENO DEL
ESTUDIO

TIPO DE INVESTIGACION: Aplicado

DISENO DE INVESTIGACION: comparativo, retrospectivo,
longitudinal, cohorte.

POBLACION Y
MUESTRA

POBLACION: Todas las mujeres atendidas en el servicio
de ginecologia por candidiasis vaginal de 18 a 55 afios en
el periodo 2016 — 2017.

MUESTRA: N°: 114 pacientes evaluadas en el estudio.

VARIABLES

- VARIABLE INDEPENDIENTE: tratamiento para
candidiasis vaginal

1. Fluconazol via oral 150 mg 1 vez por semana
mas clotrimazol via vaginal 100 mg por 7
dias.

2. Fluconazol via oral 150 mg 1 vez por semana

3. Clotrimazol via vaginal 100 mg por 7 dias.
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- VARIABLE DEPENDIENTE: Eficacia del
tratamiento para candidiasis vaginal

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

Variable(s) Definicion Definicién operacional | Indicadores Esca_la_,de
conceptual medicion
La poblacién sera
Uso de | dividida en tres
medicamentos | 9rUPOS segin
antifingicos esquemas de
v para tratamiento
. disminucion  de d) Asociacién de G1
Tratamiento | los sintomas al fluconazol via Cualitativa
para cabo de 7 dias oral mas nominal
candidiasis | con clotrimazol clotrimazol via
vaginal ovulos, vaginal
fluconazol  via e) Solo fluconazol
oral, y via oral G2
fluconazol mas f) Solo
clotrimazol. clotrimazol G3
(4.9) Ovulos
Se considera eficaz
Si:
a) D|§m|nu0|or.1 de Eficaz
fluyjo  vaginal,
V. D: - prurito,
Eficacia del i?:;'fgg deen |;2 Irr!taCIOn y
tratamiento estaci erltema,vulvar
para maniiestaciones en 7 dias de Cualitativa
@ |clinicas de las tratamiento. -
candidiasis | pacientes con . . nominal
vaginal Eandidiasis b) Pgrsstenmg de
flujo  vaginal,
vaginal. (4,7) prurito,
irritacion y
eritema vulvar
en 7 dias de .
No eficaz

tratamiento.
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METODOS DE ANALISIS DE DATOS

Técnica: Revision de historias
clinicas

Procedimiento: Se reviso las
historias clinicas de las
pacientes con diagnostico de
candidiasis vaginal y se
selecciono los datos del
tratamiento recibido, dosis y
dias de terapia. Asi como la
remision de los sintomas en un
tiempo determinado hasta su
control y se evaluo eficacia de
cada grupo de tratamiento que
se empled.

Instrumento: Ficha de
recoleccion de datos que
incluya medicamento usado,
nro. de dias, remision de los
sintomas.

RESULTADOS

En la tabla 1 EI analisis
demuestra que el tratamiento
con fluconazol mas clotrimazol
juega un papel con doble de
oportunidad de sanar que con
el clotrimazol solo. (OR= 2.69,
IC 95%, 0.17-1.18).

El anadlisis demuestra que el
tratamiento mixto juega un
papel con doble de oportunidad
de sanar que con el fluconazol
solo (OR= 2.04, IC 95%, 0.61-
6.81).

Grafico 1: El tratamiento con
fluconazol méas clotrimazol
presento 86% de eficacia
Grafico 2: El tratamiento con
fluconazol presento 76% de
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eficacia.

Gréfico 3: El tratamiento con
clotrimazol presento 71% de
eficacia

Grafico 4: El tratamiento con
fluconazol méas clotrimazol
presento 86% de eficacia a
comparaciéon del tratamiento
solo con clotrimazol que
presento 71%.

Gréfico 5: El tratamiento con
fluconazol mas clotrimazol
presento 86% de eficacia a
comparaciéon del tratamiento
solo con fluconazol que
presento 76%.

CONCLUSIONES

e El tratamiento con la
asociacion fluconazol
mas clotrimazol tiene
una eficacia superior
comparado con solo
fluconazol o clotrimazol
en las pacientes
atendidas por
candidiasis vaginal.

e El tratamiento con la
asociacion de fluconazol
mas clotrimazol tiene un
gran  porcentaje  de
eficacia.

e EI tratamiento con
fluconazol solo tiene una
eficacia menor al
tratamiento asociado de
fluconazol mas
clotrimazol.
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El tratamiento con
clotrimazol solo tiene
una eficacia menor al
fluconazol solo y al
tratamiento asociado de
fluconazol mas
clotrimazol.

El tratamiento asociado
de fluconazol mas
clotrimazol es superior al
fluconazol solo.

El tratamiento asociado
de fluconazol mas
clotrimazol es superior al
clotrimazol solo.
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