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Resumen

Chlamydia trachomatis (CT) es uno de los agentes etiologicos mas importantes en las infecciones de
transmision sexual. En la mujer CT causa patologias tales como cervicitis, uretritis y enfermedad pélvica
inflamatoria, entre otras. Los objetivos de este trabajo fueron determinar la prevalencia de la infeccion y la
concordancia de las pruebas diagnosticas para CT en pacientes sintomdticas de vaginitis o leucorrea
inespecifica, que asistieron al hospital Pablo VI de Bosa y al Hospital del Sur de Bogota, durante los meses de
junio y julio de 2004. Se obtuvieron 180 muestras simultaneas de suero y de orina para la determinacion de
IgG, IgM e IgA anticlamidia y para PCR, respectivamente. La deteccion de los anticuerpos para CT en suero
se realizd mediante el método ELISA (VIRCEL) y la detecciéon del DNA en orina se hizo con la prueba
AMPLICOR CT PCR (ROCHE). La prevalencia de la infeccion fue del 31% (56 casos). La mediana de
edad en mujeres con evidencia de infeccion reciente o activa fue de 23 afos; 37 pacientes (66%) positivas
para algin marcador tenian infeccion activa. En 24 participantes (42.8%) con infeccion activa, de acuerdo
con los resultados seroldgicos, no se detectdo el DNA en orina; en 14 pacientes (25% de las pacientes positi-
vas en las pruebas serologicas) se encontré el PCR positivo en las muestras de orina. Una prevalencia del
31% en mujeres sintomaticas indica que la infeccion por Chlamydia es un problema para la salud publica.
Implantar un programa de tamizaje para la busqueda activa de casos, asi como la bisqueda activa de contac-
tos sexuales, reducird el peso socioeconémico de la infeccidon. La prueba ideal para diagndstico tanto de
cervicitis como de uretritis en el mismo procedimiento debera utilizar muestra de orina y de cepillado cervical.

Palabras clave: Chlamydia trachomatis, Prevalencia, Cervicitis, Uretritis, Chlamydia trachomatis Elisa
IgG/ IgM/IgA, AMPLICOR CT PCR.

Abstract
Serologic and PCR screening to determine the prevalence of chlamydia trachomatis in patients with
vaginitis and inespecific vaginitis in two public hospitals in Bogota: Chlamydia trachomatis is one of the most

important agents in the aetiology of sexually transmitted diseases (STD). In women CT causes cervicitis,
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urethritis and pelvic inflammatory disease. The objectives of this investigation were to determine the prevalence
of chlamydial infection and the concordance of the diagnostic tests in patients with vaginitis and inespecific
vaginitis who assist to two public hospitals of Bogota (Hospital Pablo VI de Bosa and Hospital del Sur), during
June and July 2004. IgG, IgM and IgA in serum and PCR in urine samples were practiced in 180 patients. C.
trachomatis antibodies detection was done by ELISA (VIRCEL) and DNA detection by AMPLICOR CT
PCR (ROCHE) test. The prevalence of chlamydial infection was 31% (56 cases). The median age of women
with recent or active infection was 23 years. 37 patients (66%) with positive results in at least one marker had
active infection. DNA was not detected in urine samples in 24 patients (42.8 %) with active infection diagnosed
by serologic criteria. PCR was positive in urine samples of 14 women (25 % of the patients with positive
serologic tests). A prevalence of 31% in symptomatic women indicates a mayor public health problem. It is
necessary to implement a screening programme to detect the cases, as well as, to find the sexual contacts in

order to reduce the burden of chlamydial infection. A urine sample mixed with a cervical simple will be useful

for the simultaneous diagnosis of cervicitis and urethritis.

Key words: Chlamydia trachomatis, Prevalence, Cervicitis, Uretritis, Chlamydia trachomatis Elisa IgG/

IgM/IgA, AMPLICOR CT PCR.

Introduccién

Chlamydia trachomatis es una bacteria Gram
negativa intracelular obligada que fue identificada,
hace aproximadamente 40 afios, como un patégeno
exclusivamente humano; desde entonces se le cono-
ce como un importante agente infeccioso de transmi-
sion sexual y perinatal (1-9).

Las infecciones genitales causadas por CT son
altamente prevalentes. La Organizacion Mundial de
la Salud informé una prevalencia global del 4.4%. Se
ha reportado una incidencia superior a 50 millones de
casos anuales. La transmision sexual de C.
trachomatis a menudo excede el 20% en mujeres
adolescentes. La edad de mayor incidencia de las in-
fecciones genitales CT es hacia el final de la adoles-
cencia y comienzos de la edad adulta (4).

Las mujeres afectadas con este agente patdogeno
son a menudo totalmente asintomaticas y la infeccion
puede persistir durante meses sin producir signos ni
sintomas, lo cual puede retardar el diagnostico (8) y
aumentar el riesgo de secuelas a largo plazo, tales
como la infertilidad por factor tuboperitoneal. En
pacientes con infeccidn gonocodcica cervical con
frecuencia se observa una infeccion simultanea por

CT La persistencia de la infeccion en las mujeres

jovenes es importante por dos razones: 1) es
considerada como la mayor causa de enfermedad
pélvica inflamatoria (EPI), embarazos ectopicos,
infertilidad y dolor pélvico cronico y 2) puede ocurrir
transmision perinatal de CT causando conjuntivitis y
neumonia en el neonato (15).

La naturaleza asintomatica de la infeccion por CT
y la severidad de las complicaciones de la infeccion
con este microorganismo, asi como, sus implicaciones
en términos econdmicos para la salud, hacen esencial
el tamizaje si se quiere llevar a cabo el control de la
enfermedad y la reduccion de las secuelas. Para que
este tamizaje sea efectivo es necesario utilizar el
método mas sensible y especifico disponible y el
método de muestreo que resulte menos invasivo para
lograr una adecuada aceptacion en la poblacion objeto.

El objetivo de este estudio fue determinar la
prevalencia de la infeccion y la concordancia de las
pruebas diagnoésticas serologicas con el PCR. Se
aplico una prueba tamiz para detectar anticuerpos en
suero de las clases IgG, IgM, e IgA para CT y la
deteccién por amplificacidon de regiones especificas
del plasmido criptico especifico de la bacteria en
muestras de orina de pacientes sintomaticas de

cervicovaginitis o vaginosis inespecifica, que asistieron
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al hospital Pablo VI de Bosa y al Hospital del Sur en

Bogota, durante los meses de junio y julio de 2004.

Materiales y Métodos

Criterios de inclusion: mujeres con vida sexual
activa, con diagnostico clinico de vaginitis o leucorrea
inespecifica que manifestaron en forma escrita su
deseo voluntario de participar en el estudio y contes-
taron la encuesta en relacion con variables clinicas
de interés.

Poblacion objeto: Mujeres que asistieron a los
hospitales Pablo VI de Bosa y del Sur en Bogota du-
rante el periodo comprendido entre junio y julio de
2004.

Muestras:

Suero: se obtuvieron muestras de suero las cua-
les fueron conservadas a una temperatura de —20°C
hasta la fecha de su procesamiento evitando asi las

congelaciones y descongelaciones innecesarias. Se

excluyeron los sueros hiperlipémicos, contaminados
o hemolizados.

‘Orina: las muestras de orina fueron recolectadas
a partir de miccion espontanea en el momento de la
consulta, en un recipiente plastico estéril y conserva-
da a — 20°C hasta la fecha de su procesamiento.

Deteccion de anticuerpos: se determinaron los
anticuerpos de las clases IgG, IgA, IgM anti-C.
trachomatis por el método Elisa VIRCELL SL (Italia).
Este es un método inmunoenzimatico indirecto basado
en la reaccion de los anticuerpos de la muestra con el
antigeno unido a una superficie de poliestireno. Las
inmunoglobulinas no unidas por reaccion con el antigeno
son eliminadas en el proceso de lavado. En un paso
posterior la globulina antihumana reacciona con el
complejo antigeno-anticuerpo; el anti-anticuerpo no
unido, es eliminado por los lavados, mientras que el
unido reacciona con el sustrato (TMB), para dar una

reaccion coloreada azul, que cambia a amarillo tras la

Tabla 1. Interpretacion de IgG e IgA en suero

Posibles resultados Interpretacion
lgG IgA
Infeccion activa. Se debe tener en cuenta el titulo y correlacionar

' ' con los sintomas
+ - Infeccidn pasada
+ +- Infeccion reciente o latente

+- - Infeccidn pasada
- + Infeccidn en un estadio muy temprano o persistencia de IgA
- +- Estadio muy temprano

+[- + Estadio temprano
- - No hay infeccion

IgM: Infeccion Activa es la primera vez que se entra en contacto con la bacteria.

1gG: Infeccion pasada.

IgA: Infeccién activa por contacto secundario. Afeccion de mucosa vaginal.
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adicion de la solucion de parada. La sensibilidad y
especificidad de la prueba -informadas por el productor-
son 90% y 100 % respectivamente. La prueba tiene
un coeficiente de variacion intraen-sayo de 3.49 e inter-
ensayo de 5.33. Las muestras con indices menores o
iguales a 0.9 fueron consideradas negativas para
anticuerpos clase IgG, IgM e IgA anti-C. trachomatis.
Las muestras con indices mayores o iguales a 1.1
fueron consideradas positivas.

Interpretacion especifica para IgG e IgA en
suero: la interpretacion se hizo de acuerdo con la
Tabla 1.

Amplificacion y deteccion del plasmido criptico
por Reaccion en Cadena de la Polimerasa. Esta
determinacion se hizo con el Test AMPLICOR CT
PCR: (Roche Molecular System. E.U). Este es un
ensayo automatizado que proporciona un control in-
terno y una mezcla maestra para PCR. El control in-
terno contiene regiones de unidn al primer idénticas a
los blancos de la C. trachomatis, pero que son de-
tectados con sondas especificas, se amplifican am-
bos: las regiones especificas del plasmido criptico de
CT y el blanco de DNA vy, posteriormente se hace
una deteccion selectiva de cada amplicon.

Meétodos estadisticos: Los datos obtenidos fue-

ron analizados con el programa STATA 6.0.

Resultados

En el estudio participaron 180 mujeres. La mediana
para la edad fue de 23 afios (rango de 15 a 45 afios).
El 86% de las participantes no utilizaba métodos
anticonceptivos. Dentro del grupo de mujeres usuarias
de métodos contraceptivos solo el 40% utilizaban
métodos de barrera (preservativo). El promedio de hijos
fue de 1.2.

Respecto al nimero de parejas sexuales durante la
vida el rango estuvo entre 1 y 15. El 96% de las
pacientes asegurd no haber cambiado de pareja en los
ultimos tres meses.

www.unicolmayor.edu.co/revistanova

Tabla 2. Distribucion porcentual de positividad de los diferentes
marcadores para infeccion por C. trachomatis e interpretacion

lg|lg|lg |PCR|N*| %% Interpretacidn
G| M| A
+ - - [ 18] 334 Infeccion pasada
+ | - - |14 ] 250 Infeccian activa
= + = 5 49 Infeccion en estadio
temprana o persisiencia
de IgA
+ | + 2| 35T Infeccian activa
+ | - £ | 35T Infeccion activa
+ - 1| 1.78 Infeccion activa
+ |+ + | 1| 1.78 Infeccidn activa
+ |+ + 1 1.78 Infeccitn activa
+ + 1 1.78 | Infeccidn activa
+ 10| 178 | Infeccion activa
TOTAL 56| 100
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Figura 1. Infecciones vaginales anteriores. total participantes/
participantes con positividad de por lo menos uno de los marcadores

El treinta y uno por ciento de las participantes (56
pacientes) mostro positividad para por lo menos uno
de los marcadores de infeccion por CT. Treinta y sie-
te pacientes (66%) positivas para algiin marcador te-
nian infeccion activa. En 24 participantes (42.8%) con
infeccion activa, de acuerdo con los resultados
serologicos, no se detectdé el DNA en orina. En 14
pacientes (25% de las pacientes positivas en las prue-
bas serologicas) se encontré el PCR positivo en las
muestras de orina. La Tabla 2 muestra la distribucion
porcentual de positividad de los diferentes marcado-
res en la poblacion estudiada.

El 44.5% del total de participantes manifesto ha-
ber padecido una infeccidon vaginal con anterioridad.

Este porcentaje se mantuvo en las pacientes que fue-
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Aborto | marcadores sercldgicos para Chilamydia
trachormatls

Figura 2 . Relacion entre los abortos y la positividad de los marcadores
para CT.

ron positivas para por lo menos uno de los marcado-
res. La figura 1 resume comparativamente las infec-
ciones informadas.

El 17.8 % de las pacientes manifest6 haber pre-
sentado aborto (no se interrogd cuanto tiempo antes
de la prueba) la Figura 3 resume la relacion entre los

abortos y la positividad de los marcadores para CT.

Discusion

En este estudio se encontré una prevalencia del
31% de infeccion por CT en una poblaciéon de muje-
res sintomaticas, con diagnostico clinico de vaginitis
o leucorrea inespecifica. Dada la alta prevalencia se
debe considerar el diagnoéstico presuntivo de infec-
cién por Chlamydia en los casos de patologia infec-
ciosa del tracto genital. Un reporte de la KFF en 1998
(10) afirm6 que la Chlamydia infecta con facilidad el
cuello uterino inmaduro, haciendo que las mujeres
adolescentes sean mas susceptibles. Eng y Butler en
1997 (8) reportaron en E.U. una prevalencia del 30 al
40% en mujeres con edades comprendidas entre los
19 y los 25 afos; esto concuerda con nuestro estudio
en el cual encontramos una mediana de 23 afios en
las mujeres con infeccion por Chlamidia.

Llama la atencioén que solo el 19.44% de las par-
ticipantes en el estudio planificaba a pesar de estar
en la edad de mayor actividad sexual y que menos de
la mitad de quienes practicaban contracepcion, utili-

zaban métodos de barrera a pesar de la informacion

disponible,no obstante el promedio de hijos fue relati-
vamente bajo.

En relacion con la deteccion de los diferentes
marcadores para CT, 37 de las pacientes (66%) que
fueron positivas para algiin marcador tenian infeccion
activa y en 14 de estas pacientes (37.8 %) la prueba
de PCR permiti6 realizar el diagndstico de uretritis.
24 participantes (42.8 %) fueron positivas para uno o
dos marcadores serologicos de infeccion activa pero
no se detectd CT en la orina lo que presupone solo
una infeccion cervical o en otro sitio del tracto genital.
En diez pacientes (20.8%) la prueba del PCR en orina
fué positiva, pero solo en tres (5.36%) se obtuvo
positividad simultanea para otro marcador serolédgico.
La falta de concordancia en éstos casos puede
explicarse por varios factores: en relacion con la
paciente, la infeccion de la uretra puede ser tan
reciente que no se habia producido la respuesta
inmunoldgica, el nivel de anticuerpos producido por el
paciente no es adecuado o es tan bajo que no puede
ser detectado por la prueba de ELISA utilizada; en
relacion con la bacteria, esta es un parasito intracelular
que no desencadena una adecuada respuesta
serologica y, finalmente, en relacion con las pruebas
utilizadas, el test de ELISA, siendo un buen método
por su reproductividad, especificidad y sensibilidad
para la investigacion de anticuerpos circulantes,
solamente es util en procesos recientes de salpingitis,
cervicitis, uretritis no gonocdcica, linfogranuloma
venéreo y en el primer episodio de la enfermedad.
Cuando el proceso se hace cronico es muy dificil
demostrar un aumento significativo de anticuerpos
circulantes (1). Por otro lado, las técnicas de PCR
han demostrado poseer una mayor sensibilidad que el
cultivo (11- 12), siendo esta mayor o igual en muestras
de orina en comparacion con muestras endocervicales,
probablemente por la presencia de inhibidores en el
especimen cervical (2).

Aunque se observd una asociacion entre la
presencia de inmunoglobulina de clase IgM y el

antecedente de aborto no se puede establecer una
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relacion causal ya que no conocemos la relacion

temporal.

Conclusiones y recomendaciones

La prevalencia de la infeccion por CT en la pobla-
cion estudiada fue alta. La deteccion de C.
trachomatis continua siendo un desafio debido a que
la realizacion de pruebas en muestras obtenidas de
un solo sitio podria no ser sensible para demostrar la
infeccidn por este microorganismo. La prueba de PCR
en muestras de orina ofrece ventajas por su alta sen-
sibilidad, que a la larga conduce a reduccion de cos-
tos y porque la muestra, orina, se puede almacenar a
temperaturas entre 2 y 8 grados centigrados hasta
por 8 dias, lo que permite una facil remisién a labora-
torios de referencia.

El test de ELISA para deteccion de anticuerpo
contra CT de clases IgG, [gM e IgA, tiene las siguien-
tes ventajas: es una prueba automatizada en la cual
los resultados se obtienen en 90 minutos; se puede
procesar un gran nimero de muestras al mismo tiem-
po y es altamente sensible y especifica; sin embargo,
es util en procesos recientes y en grupos de pacien-
tes donde la prevalencia es alta.

La prueba de PCR es ideal para el diagnostico tanto
de cervicitis como de uretritis en el mismo procedi-
miento como lo proponen Chan, Brand y colaborado-
res, quienes recomiendan realizar la prueba en una
muestra de orina en la cual se han mezclado células
de cepillado endocervical (5). Aunque se requiere
para ello utilizar un método invasivo para obtener cé-
lulas cervicales, se garantiza un diagnostico y un tra-
tamiento oportunos.

Se debe enfatizar que la Infeccion por CT es
asintomdatica en una proporcidon importante de
pacientes y constituye un serio problema de salud
publica. Es necesario implementar programas de
tamizaje para la busqueda activa de casos, asi como
una notificacion de contactos sexuales, que reduzcan

la carga de la enfermedad y las secuelas a largo plazo.
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