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RESUMO

Introducao. O fluxo vaginal € um dos sintomas que mais levam mulheres a servigos de
ginecologia em todo o mundo. Pode ser fisioldgico ou patoldgico e ter carater agudo ou
cronico. E chamado de recorrente quando apresenta mais de trés episddios em doze
meses. Passa a ser denominado vaginite crénica quando a queixa de fluxo ocorreu nos
ultimos seis meses com ou sem tratamentos e adquirindo aspecto irritativo. Mulheres que
se enquadram no diagnostico de vaginites cronicas estdo habituadas a diagndsticos
clinicos e tratamentos empiricos, sejam prescritos por médicos ou auto-tratamentos. Em
geral estes tratamentos falham, havendo persisténcia da queixa de fluxo vaginal.
Objetivos. Definir, em uma populagdo de mulheres portadoras de vaginites crbénicas, se
ha alguma diferenga do ponto de vista demografico, comportamental ou biolégico em
relagdo aos microbiotas vaginais em relagdo a populagdo controle assintomatica.
Sujeitos e métodos. O estudo corresponde a um corte transversal com grupo controle
onde sera avaliado a prevaléncia de Candida sp, vaginose bacteriana, tricomoniase,
infeccao por micoplasmas, infecgdo por clamidia, vaginose citolitica. O pH vaginal foi
medido em todos os casos para auxilio no diagnostico de situagdes fisiologicas e
patolégicas. Foram avaliadas também as prevaléncias de alteragcdes citologicas
indeterminadas e lesdes intraepiteliais. A presenga ou auséncia de ectrépio foi também
considerada. Dados demograficos como idade, estado civil, numero de filhos e atividade
profissional foram avaliadas da mesma forma que dados comportamentais como
tabagismo, métodos contraceptivos e antecedentes sexuais. Foram incluidas mulheres
no menacme, com vida sexual ativa, que se enquadram nos critérios de vaginite cronica
sem diagnéstico definido e que tenham realizado qualquer avaliagdo ou tratamento nos
ultimos 06 meses, com retorno dos sintomas. Para o grupo controle serdo consideradas
mulheres no menacme que comparecem ao servico para exame rotineiro anual e sem
doencas aparentes e fora dos critérios de exclusdo. Critérios de exclusao: mulheres no
menacme gestantes, diabéticas, com diagnostico de qualquer estado conhecido de
imunossupressao, mulheres com diagnostico de certeza e tratamento nos ultimos seis
meses de qualquer DST conhecida, mulheres menopausadas e individuas pré-puberes.
Resultados. Nao houve diferenca significativa na maioria absoluta das variaveis
analisadas. A de idade e o estado civil se mostraram significativamente diferentes nos
dois grupos. Do ponto de vista biolégico, apenas a presenca de fungos por cultura
mostrou tendéncia a hipotese de nulidade. As demais variaveis biolégicas vaginais e as
variaveis comportamentais se mostraram semelhantes nos dois grupos. As prevaléncias
de microbiotas patogénicos nos dois grupos foi globalmente baixa. Conclusao. Nao
foram observadas diferengas demograficas, comportamentais e biolégicas nos dois
grupos, indicando que a percepgdao de um fluxo vaginal aumentado, apesar de
frequentemente tratado, pode ser, na realidade, apenas um aumento fisiolégico de fluxo
vaginal sem se configurar em doenca.

Palavras chaves: Vaginite. Descarga vaginal. Lactobacillus.



ABSTRACT

Introduction. The vaginal flow is one of the symptoms that more they take women all
over the world to gynecology services. It can be physiologic or pathological and to have
character sharp or chronic. It is called of appealing when it presents more than 3 episodes
in 12 months. It passes the being denominated chronic vaginite when the flow complaint
happened in the last 6 months with or without treatments and acquiring aspect irritativo.
Women that are framed in the diagnosis of chronic vaginites are habituated to clinical
diagnoses and empiric treatments, be prescribed by doctors or solemnity-treatments. In
general these treatments fail, having persistence of the quixa of vaginal flow. Objective.
To define, in a population of women bearers of chronic vaginites, some difference of the
demographic point of view, comportamental there is been or biological in relation to the
vaginal microbiotas in relation to the population it controls assintomatica. Subjects and
methods. The study corresponds to a traverse cut with group controls where the
prevalence of Candida sp, bacterial vaginose, will be evaluated tricomoniase, infection for
micoplasmas, infection for clamidea, vaginose citolitica. The vaginal pH was measured in
all of the cases for | aid in the diagnosis of physiologic and pathological situations. They
were appraised also the prevalences of uncertain cytological alterations and lesions
intraepiteliais. The presence or ectropio absence was considered also. Demographic data
as age, marital status, children's no. and professional activity were appraised in the same
way that given comportamentais as tabgismo, contraceptive and antecedent methods
sexual. Women were included in the menacme, with life sexual active, that you/they are
framed in the criteria of chronic vaginite without defined diagnosis and that you/they have
accomplished any evaluation or treatment in the last 06 months, with return of the
symptoms. For the group control women will be considered in the menacme that attend
the service for annual routine exam and without apparent diseases and out of the
exclusion criteria. Exclusion criteria: women in the pregnant menacme, diabetics, with
diagnosis of any known state of imunossupressdo, women with certainty diagnosis and
treatment the last 6 months of any known DST, women menopausadas and pré-
pubescent individuas. Results. There was not significant difference in most absolute of
the analyzed variables. The one of age and the marital status were shown significantly
different in the 2 groups. Of the biological point of view, just the presence of mushrooms
for culture showed tendency to the nullity hypothesis. The other vaginal biological
variables and the variables comportamentais were shown similar in the two groups. The
prevalences of micropbiotas patogéncos in the 2 groups were globally low.

Conclusion. Demographic differences were not observed, comportamentais and
biological in the 2 groups, indicating that the perception of an increased vaginal flow, in
spite of frequently treaty, it can be, in the reality, just a physiologic increase of vaginal flow
without configuring in disease.

Keywords: Vaginite. Vaginal discharge. Lactobacillus.
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1 INTRODUGAO

O fluxo vaginal anormal € um sintoma frequente e responsavel por grande numero
de consultas ginecolégicas. Cerca de 70% das mulheres adultas sexualmente ativas
tém pelo menos um episddio de vulvovaginites na vida, sejaagudo ou crénico. Cerca de
10 milhdées de consultas ginecoldgicas por essa intercorréncia clinica sao realizadas ao
ano nos EUA, com custos diretos estimadosem 01 bilhdo de ddlares em diagndsticos
e tratamentos (NYIRGESI, 2001).

Em termos numéricos, queixas de fluxo vaginal anormal em geral podem
corresponder a até 1/3 das consultas ginecolégicas em servigos ambulatoriais de
ginecologia geral (EMENS, 1993).

O fluxo vaginal anormal, quando cronico se enquadra, segundo Nyirgesi (2001),
na definicdo de sintomas vaginais crénicos, que sao sintomas irritativos vulvovaginais
que persistem por mais de 06 meses. Neste quadro sindrémico também se enquadram
a candidiase vulvovaginal recorrente (CVVR), a vaginose bacteriana, a vestibulite cronica
e as dermatites irritativas.

Apesar de todos os recursos diagnésticos e terapéuticos, cerca de 1% dos casos
de fluxo vaginal crénico s&o considerados intrataveis. Para essas mulheres, a vaginite
uma causa de angustia consideravel que aumenta o numero anual de consultas ao
ginecologista, seguido de tratamentos paliativos frequentemente sem resultado. Muitas
dessas mulheres chegam ao consultério médico referindo um sintoma crénico ou
recorrente, como um aumento do fluxo vaginal associado ou naoa sintomas irritativos.
Outras ja chegam afirmando estar com o diagnéstico de candidiase de repetigéo
(EMENS, 1993).

A auto-medicacido, que, em nosso meio é praticada de forma extensiva no
comércio farmacéutico, e, em paises desenvolvidos, por produtos denominados “Over-
the-counter” (OTC), para tratamento de infec¢des fungicas vaginais, foi observada em
até 73% das usuarias com sintomas de fluxo vaginal crénico anormal diagnosticado como
candidiase vulvovaginal recorrente. Esse diagnéstico se confirmou em apenas 28% das
vezes por testes mais acurados. Em 15% dos casos sem diagnéstico de doencga, houve
a ocorréncia associada de quadros de dermatite de contato pelo uso dos cremes

(NYIRGESI, 2001).
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A observagao clinica diaria de casos cronicos e recorrentes, associada as
dificuldades diagnodsticas e terapéuticas, muitos dos quais considerados pelo médicoou
pela prépria paciente como CVVR, levou o pesquisador a buscar recursos diagnosticos
mais acurados, de baixo custo, acessivel também ao ginecologista generalista e que
pudessem justificar diferengas em relagdo a populagdo assintomatica. Identificar tais
diferengas, diagnosticar e indicar o tratamento adequado nesses casos dificeis é
considerado um desafio, sendo necessario a realizagdo de um perfeito e completo roteiro
diagnéstico, clinico e laboratorial, para o correto diagnéstico e a adequada orientagao
terapéutica (GIRALDO et al., 1997).
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2 REVISAO DE LITERATURA

Queixas de fluxo vaginal anormal sao responsaveis por mais de 30% dasconsultas
em servigos de ginecologia. Emens (1993), em revisdo de 21.638 mulheres atendidas
durante um ano em ambulatério de ginecologia, relata que 37% delas faz referéncia a
esse tipo de queixa. O autor classificou-a como uma condicdo muito prevalente,
pobremente compreendida, frequentemente banalizada pelo médico e negligenciada
quanto ao tratamento.

O fluxo vaginal anormal pode ser fisioldgico ou patoldgico. Pode serinfluenciado
pela idade (pré-puberdade, idade reprodutiva e pds-menopausa), hormonios
(contracepcado hormonal, mudangas hormonais ciclicas e gravidez), e fatores locais
(menstruacao, pds-parto, doencas malignas, sémen, habitos pessoais de higiene). A
sua anormalidade, em termos quantitativos, pode configurar quadros clinicos
caracterizados por algum tipo de irritagdo genital e, quanto ao tempo de evolugéo, pode
ter carater agudo ou crénico (MITCHELL, 2004).

Quadros clinicos com fluxo vaginal de inicio recente, associado ou ndo a prurido,
irritagcdo vulvar, sensagado de queimagao ao urinar, dor vaginal e erupgdes cutaneo-
mucosas sdo definidas como vulvovaginites agudas. Diagnésticos baseados
exclusivamente em critérios clinicos como aspecto do fluxo vaginal, sintomas irritativos
- como prurido e ardéncia -, sensagao de odor fétido e sinais clinicos de inflamagao
vulvovaginal - como eritema e edema - podem ser bastante uteis para o diagndstico dos
quadros agudos (ANDERSON et al., 2004).

Quadros clinicos vulvovaginais de carater crénico foram definidos por Nyirjesy
(2001) como vaginites cronicas e sdo constituidos por sintomas vulvares ou vaginais
irritativos com 06 ou mais meses de duracdo. O quadro clinico consiste em prurido,
sensacdo de queimagao, dispareunia, fluxo vaginal e odor anormais. Possui varias
etiologias, citando-se a candidiase vulvovaginal recorrente, a dermatite de contato, a
vulvodinea, a vaginose bacteriana, as descargas fisiologicas e dermatoses benignas
de vulva como as principais causas (NYIRJESY, 2001). As endocervicites cronicas

causadas por Chlamydia trachomatis, Neisseria gonorrhoeaee, Mycoplasma hominis
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S0 causa causas possiveis mas menos frequentes (EMENS, 1993).

Estudo realizado com o objetivo de avaliar mulheres de todas as faixas etarias,
com sintomas vaginais crénicos, encontrou uma variedade de diagnosticos, como
dermatite (21%), candidiase vulvovaginal recorrente (20,5%), vaginite atréfica (14,5%) e
sindrome vestibulite vulvar (12,5%),(NYIRJESY et al. 2006).

A vulvoaginite recorrente € definida como processo inflamatério do trato genital
inferior da mulher, adequadamente diagnosticado mediante parametros clinicos e
laboratoriais, que se repete por pelo menos quatro vezes no periodo de um ano. Cerca
de 5% das mulheres com vulvovaginites ndo conseguirdo controlar adequadamente o
quadro agudo, podendo evoluir para uma forma recorrente (HAFNER, 1999). Varios
episodios poderao ocorrer durante 0 ano numa populagado saudavel na dependéncia de
fatores predisponentes, como uso inadequado de medicamentos, multiplos parceiros
sexuais e uso de roupas intimas sintéticas. Acredita-se que a resposta imunoldgica
individual das mulheres mais ou menos exacerbada contribui para a exuberancia dos
sintomas (SIMOES et al., 1997).

Entretanto, muitas das pacientes com quadros crénicos ou recorrentes sao
erroneamente diagnosticadas como portadoras de candidiase recorrente e assim
tratadas, trazendo, além da pouca melhora dos sintomas, custos desnecessarios em
tratamentos pouco eficazes. Auto-diagnosticos e auto-tratamentos sdo muito frequentes
nessa populagcédo, sem mencionar os diagnésticos médicos erréneos.

Neste trabalho, o foco de estudo sera o fluxo vaginal crénico, também denominado
vaginite crénica, dividido, do ponto de vista dé sinais e sintomas, em candidiase vaginal
recorrente (CVVR) e outras causas de fluxo vaginal crénico que,a partir de agora,
passara a ser denominado de fluxo vaginal crénico inespecifico (FVCI) (NYIRGESI,

2001).
Nas mulheres em idade reprodutiva (menacme), o fluxo vaginal aumentado pode

ser classificado em fisiolégico ou patolégico. No fluxo aumentado fisiologico, a flora
normal lactobacilar coloniza o epitélio vaginal e tem a fungéo de defesa contra infecgdes,
com pH normal oscilando entre 3,5 e 4,5. Nos fluxos aumentados patoldgicos, as causas

infecciosas mais frequentes sdo organismos como Céndida spp, Trichomonas vaginalis,
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Chlamydia trachomatis e Neisseria gonorrheae. Outras condigdes frequentes, como a
vaginose bacteriana, doenca inflamatdria pélvica aguda e infeccdo pélvica poés-
operatoria, poés-aborto séptico ou pés-infeccdo puerperal, também devem ser
consideradas. Causas infecciosas menos frequentes sdo a infeccdo pelo HPV, sifilis
primaria, infecgdes por Mycoplasma e Escherichia coli. Causas menos comuns de fluxo
vaginal sdo a retengdo de tampao vaginal ou condoén, irritacdo quimica, respostas
alérgicas, uso de dispositivo intrauterino - DIU, atrofia, trauma, tecidos de granulagao,
fistulas vesico ou retovaginais e neoplasias.

Dentre as causas infecciosas, a candidiase vaginal € uma das situagdes mais
frequentes e afeta 75% das mulheres durante a vida reprodutiva, sendo que 40 a 50%
delas apresentam mais de um episédio. A vaginose bacteriana, considerada
modernamente como condicdo de desequilibrio de flora vaginal, também é um dos
diagnosticos mais comuns, sendo 50% assintomaticas, estando associada a novo
parceiro e frequentes mudancga de parceiros sexuais. Alguns grupos apresentam maiores
riscos, como fumantes, lésbicas e mulheres negras. Situagdes recorrentes, como
vaginose bacteriana recorrente, poderiam estar aumentadas por praticas higiénicas
pessoais, como a ducha vaginal, que rompem os mecanismos de defesae equilibrio
vaginal. Tricomoniase é cada vez menos frequente em paises desenvolvidos, porém,
populagdes pobres desses paises, juntamente com mulheres de paises em
desenvolvimento, apresentam maiores taxas de prevaléncia, sendo atualmente a DST
mais prevalente ndo viral do mundo, com 172 milhdes de novos casos ao ano
(MITCHELL, 2004).

Considerando as principais causas de fluxos vaginais crénicos anormais, a mais
frequente é a candidiase vulvovaginal recorrente (CVVR), sendo a Candida albicans a
espécie mais prevalente, seguido pelas demais espécies de candida, (RICHTER et al.,
2005). Em nosso meio este dado foi confirmado por Linhares (2001) em casuistica de
364. Carvalho et al (2002), encontrou como segunda espécie mais prevalente a

Candida tropicalis (Quadro 01).
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Quadro 1 - Espécies de Candida identificadas por cultura

Percentual de mulheres com cultura
Espécies de candidas positiva
Linhares,IM et al Carvalho, NS et al
n= 364 n= 181
Albicans 86.4 83,8
Glabrata 4.5 1,41
Parapsilosis 3.9 0,7
Tropicalis 2.7 7,75
Krusei 0.9 nao definida
Guilliermondii 0.6 1,41
Famata 0.3 nao definida
Pulcherrima 0.3 nao definida
Susitanii 0.3 nao definida

Fonte: Linhares et al., 2001 e Carvalho et al, 2002.

Cerca de 5% das mulheres com vulvovaginites fungicas nao conseguirao controlar
adequadamente o quadro agudo, podendo evoluir para uma forma recorrente
(HAEFNER, 1999). Varios episodios poderdo ocorrer durante o ano em populagéo
saudavel, na dependéncia de fatores predisponentes como uso inadequado de
medicamentos, multiplos parceiros sexuais e uso de roupas intimas sintéticas (SIMOES
et al., 1997). Acredita-se que a resposta imunoldgica individualdas mulheres mais ou
menos exacerbada contribui para a exuberancia dos sintomas (PAPAS, et al., 2004).
Como outras causas de fluxo vaginais cronicos, deve-se considerar vaginose bacteriana,
cervicites, vaginose citolitica e os fluxos fisiologicos. (NYIRJESY, 2001).

A composicdo da microbiota vaginal normal ocorre por varias espécies de
lactobacilos, que formam uma pelicula natural para revestir toda a mucosa. Esses bacilos
inibem a adesao, crescimento e proliferagdo de outros microorganismos estranhos ao
meio vaginal, mediante diferentes mecanismos, entre outros: secregdo de acidos
organicos, producdo de substancias antimicrobianas (peroxido de hidrogénio,
bacteriocinas e biossurfactantes), competi¢cado por nutrientes (arginina) e por receptores
no momento da adesao. Varios fatores interferem na quantidade e composicdo do meio
vaginal, tais como idade, fase do ciclo menstrual, atividadesexual, uso de contraceptivos
hormonais e ndo hormonais, gravidez, habitos de higiene, estado emocional e utilizagc&o

de drogas (antibioticos ou espermicidas) Constituem a secrec¢ao vaginal o muco cervical,
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secrecOes transudadas e células epiteliais escamosas descamadas da mucosa cérvico-
vaginal. A secregao, quando fisioldgica, € clara, inodora, viscosa, homogénea, com pH
variando entre 3,5 e 4,5 e ndo apresenta sinais inflamatérios (presenca de neutrofilos).
A colonizagado vaginal por lactobacilos sofre influéncia da acdo estrogénica nesses
tecidos, portanto, sua concentracdo se modifica de acordo com as diferentes fases da
vida da mulher (LARSEN e GALASK, 1982).

Estudo com culturas de meio vaginal para aerébios e anaerdbios mostram a
predominancia de lactobacilos produtores de peréxido de hidrogénio, a partir do acido
latico, que constituem de 80 a 95% das bactérias normalmente presentes. A produgao
de acido latico reduz o pH vaginal, conferindo efeito protetor por inibicdo do
crescimento de microbiotas nocivos ao equilibrio do ecossistema, como anaerébios e
estreptococos (SCHWIERTZ et al., 2006).

Outros agentes podem também ser encontrados na flora normal como
Megasphaera sp., Atopobium sp. e Leptotrichia sp. Populagdes de lactobacilos
predominaram entre 70 e 100% das amostras estudadas (ZHOU et al., 2004).

A flora vaginal patolégica € caracterizada pela diminuicdo ou auséncia dos
lactobacilos, ou flora de Doderlein, no meio vaginal. Possui associagao com vaginose
bacteriana, doengas sexualmente transmissiveis e crescimento de patégenos
facultativos comensais de origem intestinal. Anaerébios sdo também frequentes.

O diagnéstico clinico deve ser baseado na presenca de corrimento vaginal
acinzentado, pH > 4,5, teste de aminas positivo e a identificagdo de “Clue cells” (células
alvo) ao microscoépio optico (AMSEL, 1983). Estudo detalhado da flora vaginal permite
identificar o grau de alteragdo, a presencga de vaginite inespecificaou mesmo outra
entidade associada a este disturbio. Spiegel et al. (1983) quantificaram os elementos
que compdem a flora, estabelecendo um padrdo de normalidade, classificando-a em
Tipos 1, 2 e 3 (Quadro 02) de acordo com a quantidade de lactobacilos em esfregaco do

material colhido da cavidade vaginal para bacterioscopia pela técnica de Gram.
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Quadro 2 - Classificagdo da flora vaginal.

Flora Tipo 1

Presenca de células epiteliais, raros polimorfonucleares ou auséncia destes, flora bacteriana
com predominio de lactobacilos, representando 80 a 95% da flora, sendo o restante 10 a 15% de outras
bactérias. A predominancia dos lactobacilos acidifica o meio vaginal e mantém sua homeostase,
impedindo o crescimento de microorganismos patégenos. Entretanto, nessa condicdo, pode haver
crescimento de fungos compativeis com a acidez vaginal ou ainda ocorrer exacerbagao desses bacilos,
constituindo-se num quadro patolégico denominado vaginose citolitica, em que a paciente pode
apresentar sintomas que se assemelham aos de candidiase vaginal, como prurido intenso e corrimento
vaginal esbranquigado.

Flora Tipo 2

Presencga de células epiteliais, raros polimorfonucleares flora bacteriana representada por
50% de bacilos de Déderlein e 50% por outras bactérias. Representa um estado intermediario entre a
flora normal e a patoldgica e pode denunciar o inicio de um desequilibrio vaginal ou a recuperacao da
floraproveniente de uma vaginite pregressa.

Flora Tipo 3

Presenca de células epiteliais, raros polimorfonucleares, auséncia de lactobacilos e 100%
de outras bactérias. Representa a flora vaginal patolégica propriamente dita e esta presente em
vulvovaginites especificas como a tricomoniase vaginal, € nas inespecificas como a vaginose
bacteriana, que se constitui na principal causa de corrimento vaginal na menacma. Pela sua

importancia, a vaginose bacteriana e as vaginites especificas de causas diversas ser&o discutidas em
capitulos a parte.

Fonte: Spiegel, Amsel, Holmes, Journal of Clinical Micrabiology, 18: 170-177, 1983

A flora tipo 1 é consideravel saudavel; a flora tipo 2, intermediaria, pode se
comportar com tendéncia patolégica de proliferagcdo de flora nao lactobacilar (lIb),
relacionado a pH acima de 5,6 ou de comportamento normal (lla); se predominar a flora
lactobacilar, relacionado com pH abaixo de 4,8. A flora tipo 3 é considerada patolégica
(DONDERS, 1999).

Na patogénese da flora vaginal anormal, acredita-se que a presenga desta
leva a diminuicdo da producgao de citocinas, como a interleucina 1, que € um mediador
da inibicdo da resposta inflamatodria, cuja falta traz aumento da concentracdo de
leucéeitos mediadores da resposta inflamatéria, o que poderia explicar o efeito no
aumento do fluxo vaginal (DONDERS et al., 2000)

Ha fatores que podem predispor a situagdes cronicas e recorrentes. Corsello e
colaboradores (2003), em avaliagéo epidemiolégica de mulheres portadoras de queixa
de fluxo vaginal, colheram culturas para fungos em todos os sujeitos. Na populagao
portadora de cultura positiva, identificou 10% com histéria de CVVR. Os fatores

associados foram: estilo de vida (roupa intima de tecido sintética e pratica de ducha
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vaginal em aproximadamente 1/3 da amostra), contracepc¢éao (20,8 %), uso recente de
antibiético (15.9%), gravidez atual (10.3%) e terapia de substituicado hormonal (3.4%).
Diabetes, utilizagcdo de corticosteréides e infecgdo por HIV foram situagdes mais
raramente identificadas. A cultura para fungos foi positiva em 98,3% das mulheres
(909/925), sendo a Candida albicans a espécie predominante (77,1%), seguido por
Candida glabrata (14,6%) e Candida krusei (4%).

Patel et al (2004), numa avaliagdo de usuarias de tratamentos supressivos para
candidiase recorrente, encontrou correlagdo positiva com uso de protetores diarios de
roupa intima, consumo de suco de “cramberry” e/ou iogurte, histéria de vaginose
bacteriana e idade abaixo de 40 anos. A utilizacao de protetores diarios de roupa intima
esta relacionada a reagbes alérgicas de hipersensibilidade local. O uso de iogurte e suco
de “cramberry”, ao contrario do que se pensa, esta relacionado a aumento das crises,
devido, talvez, a presenca de acucar que supostamente poderia aumentar o risco.
Intercurso sexual recente e uso de antibidticos ndo se correlacionaram a CVVR neste
estudo.

O uso de absorventes e protetores diarios de roupa intima tem sido alvo de estudo
na avaliagdo etiologica da CVVR. Farage et al. (2007) avaliaram alegacgbes
aparentemente infundadas que tais produtos poderiam, devido ao calor e umidade,
promover condi¢gdes para desenvolvimento de candidiase vulvovaginal aguda (CVVA)
ou promover a colonizagdo por micrébios que contribuem para infecgdes de vias
urinarias. Investigacdes epidemioldgicas de uma ligagao potencial para CVVA foram
inconclusivas por confusédo de fatores. Embora bactérias entéricas e fungos residam na
vulva e perineo, ndo ha evidéncia que absorventes e protetores diarios promovam
colonizagao da uretra e vagina. Testes randomizados demonstraram n&o haver nenhum
efeito adverso clinicamente significativo na microflora da pele. Clinicas especializadas
em doencgas vulvares nao revelaram qualquer contribui¢cdo significante do uso desses
produtos a sintomas vulvares persistentes. Concluiramque, até o momento, o uso de
absorventes é seguros e nao esta envolvido na génese de CVVR ou CVVA.

O uso de roupas apertadas ou justas nao foi considerado como fator de risco para
desenvolvimento de CVVR, bem como praticas com duchas vaginais (SOBEL, 2007,
NOVIKOVA e MARDH, 2002).
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E frequente atribuir episddios repetitivos de candidiase a “quedas na resisténcia
do organismo”. Muitos os relacionam ao estresse diario; outros a estados infecciosos
recentes, como gripes. Do ponto de vista imunologico, existem evidéncias que a
imunidade celular desempenha grande influéncia na resposta do hospedeiro contra a
CVVR. Entretanto ndo se observa aumentos importantes naincidéncia de CVVR e em
outros focos (oral e intestinal) em pacientes HIV positivos Este fato contraria a teoria de
que portadoras de CVVR pudessem ser portadoras de imunodeficiéncia celular. Outra
teoria, que relacionava a candidiase com quadros alérgicos ou reagdes de
hipersensibilidade, nao identificou alteracbes nos niveis de IgE, principalmente a nivel
de secregao vaginal. Fatores protetores naturais e suscetibilidade individual parecem ser
mais importantes na fisiopatologia e sintomatologia. Uma resposta inata extremamente
intensa parece estar relacionada com a intensidade do quadro (neutrofilia intensa local)
mais que a resposta imunoldgica adaptativa (FIDEL, 2004).

A prevaléncia aumentada de candidiase de vulvovaginal em mulheres afro-
americanas e em pessoas com grupo sanguineo O (ABO-Lewis fendétipo n&o- secretor)
sugerem que pode haver fatores genéticos predisponentes a colonizagdo ou vaginite
(SOBEL, 2007).

Em relagdo aos horménios femininos, sabe-se que a gravidez torna-se um fator
predisponente de natureza hormonal devido ao aumento de estrogénio, que aumenta a
concentragao de glicogénio vaginal, o que favorece a proliferagcdo das espécies de
candida. Quanto aos contraceptivos, os estudos sao conflitantes. Estudos mais recentes
nao tém demonstrado relagdo entre o uso de contraceptivos orais e CVVR (SOBEL,
2007).

Antibioticoterapia € um fator desencadeador reconhecido de CVVR. Pirotta e
Garland (2006), em amostra de mulheres sem sintomas vaginais as quais foi prescrito
antibiéticos, mediram a incidéncia de colonizagdo genital por varias espécies de
Candida, bem como de sintomas de CVVA, antes e depois do tratamento,
demonstrando aumento da incidéncia de colonizacdo por Candida apos
antibioticoterapia.

O comportamento sexual foi avaliado em diversos estudos controlados. O inicio

precoce de atividade sexual e a faixa etaria ndo foram significativos no estudo
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epidemiolégico de Novikova e Mardh (2002). Sobel (2007) cita o aumento da incidéncia
de episddios de CVV entre os 20 e 40 anos, o que coincide com aumentoda atividade
sexual nesta fase.

Quadros de fluxo vaginal crénico anormal sdo diagnosticados, com muita
frequéncia, como candidiase vulvovaginal recorrente (CVVR), embasados
exclusivamente em critérios clinicos. Os tratamentos prescritos por médicos
frequentemente sao de baixa eficacia, o que induz a paciente ao autotratamento. Mesmo
quadros agudos podem trazer dificuldades em relagdo ao diagndstico. Diagndsticos
inspirados apenas na sintomatologia sugestiva da doenga (sensagaode prurido ou
sensacao de odor fétido em regido genital) se mostraram eficazes na sugestdao do
diagnostico sindrébmico em casos agudos, entretanto de baixa sensibilidade no
diagndstico etioldgico, principalmente nos casos cronicos, visto a discrepancia de
diagnésticos etiologicos quando comparados a testes laboratoriais simples (pH vaginal,
teste das aminas, exame a fresco da secregao vaginal) (ANDERSON et al., 2004).

Sintomas, isoladamente, ndo deveriam ser usados para dirigir tratamentosnos
casos em que recursos pouco mais sofisticados permitam avaliagcdo mais completa, como
a microscopia a fresco. O exame a fresco simples, por exemplo, realizado em consultorio,
apresentou sensibilidade de diagnostico para tricomoniase de 62% e de 22% para
fungos. Fracassos de tratamento ou incerteza diagnostico deveriam indicar testes de
laboratorio mais especificos (LANDERS et al., 2004).

Schwiertz et al. (2006) avaliaram comparativamente a acuracidade de
diagnosticos baseados em parametros clinicos de vulvovaginites, realizados por clinicos
de familia e ginecologistas, armados ou nao de microscopios em consultorios,
comparados a testes padrdo ouro na mesma populagdo. Foram estudadas mulheres
com recorréncias de vaginites num periodo de trés meses de diagndstico prévio da
mesma condi¢ao clinica ja tratada. Foram realizados culturasde secregao para fungos
e bactérias anaerdbias e aerdbias, analise da producao de H202, analise quantitativa de
lactobacilos e PCR para Atopobium vaginae, Gardnerella vaginalis, Candida spp, e
Trichomonas vaginalis. A andlise clinica foi baseada na evidéncia de sinais e sintomas
clinicos genitais. Foram feitas todas as analises de incidéncia, prevaléncia, valores

preditivos positivos e negativos e testes para avaliar a correlagdo de concordancia
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diagnéstica (teste kappa). Os resultados mostraram fraca concordancia diagndstica entre
as duas metodologias, indicando a pouca acuracia dos critérios clinicos, mesmo quando
associados a critérios microscopicos e critérios clinicos mais acurados e consagrados,
como os de Amsel. Concluiram que, em casos recidivantes, a propedéutica armada
laboratorial € fundamental para o correto diagndstico e tratamento de vulvovaginites
(SCHWIERTZ et al., 2006).

Demba et al. (2005) realizaram investigacao laboratorial sistematica em mulheres
portadoras de fluxo vaginal anormal, principalmente nos casos considerados
recorrentes. Foram utilizados swabs para coleta de esfregaco vaginal para bacterioscopia
pelo Gram para avaliagao do tipo de flora; diagndstico de trichomonas vaginalis e culturas
para bactérias e fungos. O diagnostico de vaginose bacteriana foi confirmado pelos
critérios de Nugent. Encontraram que a prevalénciade vaginose bacteriana aumentada
era inversamente proporcional a populacdo de lactobacilos produtores de perdxido de
hidrogénio, porém nao houve diferenga significativa de outros microbiotas investigados,
comparativamente ao que ocorre em paises industrializados.

Di Bartolomeo et al. (2002) avaliaram 868 mulheres portadoras de secrec¢ao genital
para avaliar as prevaléncias de infec¢des fungicas, vaginose bacteriana, tricomoniase,
gonococo, Chlamydia trachomatis, Micoplasma hominis e Urealplasma urealicum,
utilizando metodologias muito semelhantes as desenvolvidos nestadissertagao. Os casos
foram agrupados em positivos e negativos para infeccbes e foram avaliadas as
prevaléncias de ambos os grupos em adolescentes (definidoscom idades entre 15 e
19 anos) e adultos (definidos com idades acima de 20 anos e estratificados em grupos
etarios com intervalos de 05 anos até o limite de 60 anos).De maneira geral, cerca de
50% das pacientes com corrimento ndo mostraram positividade para qualquer agente
microbiano patogénico, independente da faixa etaria e momento de coleta. Os outros
50% mostraram-se positivos para vaginose bacteriana em taxas que variaram de 23 a
29% em adolescentes e adultos, no primeiro momento de coleta; de candida spp em
taxas de 23 e 15%, e em menor escala, de S. agalactiae e Trichomonas vaginalis (4,8 e
2% respectivamente). As diferencas de prevaléncia foram pouco significativas
considerando-se faixas etariase tempo de coleta, porém significativas do ponto de vista

de positividade quando comparadas ao diagndéstico baseado apenas em critérios
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clinicos. Tal estudo mostrou a necessidade de se formularem fluxogramas para
melhorar o diagndsticode infecgdes que cursam com descarga vaginal, devido ao grande
numero de tratamentos pouco eficazes em virtude de avaliagdes pouco acuradas.

Buscemi et al. (2004), ao avaliarem pacientes com sintomas irritativos e
diagnosticados clinicamente como vulvovaginites por candida, observaram, por avaliagdo
laboratorial, que 50% apresentaram na avaliagdo microbiolégica final o diagndstico de
lactobacilos, com 25% de vaginose bacteriana, 17% de candida sp e 5% de
trichomonas sp. Tal avaliagdo demonstrou a falta de acuracidade do diagnéstico clinico
exclusivo.

Apesar dos recentes grandes avangos nos meios diagnosticos, grande parte dos
tratamentos ainda sao feitos mediante os diagndsticos realizados pelos critérios clinicos
ja mencionados e tratados com medicamentos inespecificos ou chamadosde amplo
espectro. Um grande percentual de mulheres persiste com sintomas irritativos genitais
apos os tratamentos, caracterizando quadros cronicos e recorrentes. Ha o agravante
que muitas delas praticam autodiagndstico e auto- tratamento, frequentemente mal
sucedidos, aumentando ainda mais o numeros de mulheres com sintomas persistentes.
Em paises desenvolvidos, a industria farmacéutica instituiu, em nivel comercial, produtos
para tratamento de vulvovaginites que sado vendidos no comércio varejista sem
discriminacao e sem necessidade de prescricdo médica, os chamados “over-the-counter”
-OTC (SIHVO et al., 2000).

Nyirjesi (2001), em estudo envolvendo 105 pacientes com sintomas vulvovaginais
cronicos, detectou que 73% da amostra havia realizado autotratamentos com
medicamentos inespecificos (OTC) na suposicdo de estar com candidiaserecorrente.
Entretanto, quando encaminhadas a um servico de referéncia paradoengas genitais,
apenas 28%, foram diagnosticadas como portadoras de candidiase recorrente, o que foi
muito menos que o esperado. Pelo menos 15%apresentavam dermatites de contato
pelos medicamentos utilizados nos tratamentosA avaliagdo médica em casos de fluxos
cronicos anormais € complexa. Os sintomas referidos e a aparéncia ectoscépica do
fluxo ndo permitem uma avaliacdoacurada da presenca ou auséncia de doenca. O
historico do parceiro € importante.De maneira sistematica, torna-se importante abordar

a histdria sexual e identificarfatores de risco, como idade abaixo de 25 anos, nao
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uso de conddn, mudanga deparceiro sexual nos ultimos trés meses, multiplos parceiros
ou frequente mudangade parceiros sexuais. O exame microscépico imediato deve
estar disponivel para omanejo de casos sintomaticos. Dor abdominal, dor ao estimulo
cervical, dor anexialassociada ao fluxo vaginal devem implicar em suspeita de DIP.
A avaliagdo sindrébmica deve ser baseada na caracterizagdo do fluxo vaginal e nos
sintomas associados. Caracteristicas do fluxo, como inicio, duracdo quantidade, cor,
presenca de sangue, consisténcia, odor, numero de episodios anteriores; sintomas
associadoscomo ardéncia, prurido, disuria, sinusorragia, sangramento intermenstrual,
dor pélvica, dispareunia superficial ou profunda devem ser abordados. O exame
ginecolégico deve ser minucioso. A investigacdo deve incluir testes laboratoriais
disponiveis para gonorréia, clamidia, tricomoniase, vaginose bacteriana, candidiasee
citologia oncodtica. Outras causas de fluxo vaginal crénico persistente, como ectropio
extenso com descarga mucoide, pdlipos endometriais e endocervicais e doencgas
malignas devem ser investigadas (MITCHELL, 2004).

A avaliagao de uma paciente com fluxo vaginal crénico anormal, deve conter, além
da anamnese ginecoldgica ja descrita, trés fatores importantes: cor e odor da secregéo e
medida do pH vaginal.

A cor da secregcdo pode variar de aspecto incolor a aspecto amarelado,
esbranquicado ou esverdeado. O aspecto homogéneo, bolhoso ou grumoso também
deve ser reconhecido. Tal avaliagdo permite levantar a suspeita diagnostica de situagdes
como CVVA, Vaginose Bacteriana, tricomoniase e cervicites (CHANDEYING et al.
1998).

O odor de "cheiro de peixe" em estado de decomposi¢do, sugere crescimento
de bactérias anaerdbias facultativas, o que pode ser observado pelo teste das aminas
(teste de Whiff), no qual sobre uma lamina sdo colocadas uma gota do corrimento e uma
gota de solugdo de KOH a 10%. As bactérias anaerdbias produzem aminas volateis
(cadaverina, putrescina e trimetilamina). A alcalinidade da mistura do corrimento com
KOH a 10% resultara na volatilizagao das aminas citadas, causando o odor caracteristico
(HAEFNER, 1999).

A analise do pH com o auxilio de uma fita ou papel indicador deve ser feito na

parede vaginal lateral. O pH vaginal normal oscila entre 3,5 e 4,5. A manuteng¢ao do pH
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normal visa proteger a vagina de patdgenos, diferente dos lactobacilos, cuja populagao
oscila na dependéncia da descamacédo do epitélio e da menstruagcdo. Sao varias as
condicbes anormais, associadas a microflora vaginal, que podem produzir corrimento
com alteragao do pH. Na infecgéo fungica, o pH vaginal tende a ser acido ou normal,
enquanto nas mulheres que tém vaginose bacteriana e tricomoniase, opH vaginal
tende a ser alcalino (SOBEL, 1985).

A avaliagao laboratorial da flora bacteriana, utilizando-se os critérios de Nugent
(coloragao pelo Gram), é recomendada em diversos estudos, junto aos critérios de Amsel
e Spiegel para o diagndstico de vaginose bacteriana (NUGENT et al., 1991).

A avaliacao laboratorial complementar recomendada pela literatura envolve cultura
para fungos, micoplasmas e gonococo, exames para clamidea e coloracédo de Gram
de secrecado vaginal e endocervical (SOBEL, 2007; PIROTTA e GARLAND, 2006;
BUSCEMI et al., 2004; PATEL et al., 2004; CORSELLO et al., 2003; NOVIKOVA E
MARDH, 2002;DI BARTOLOMEDO et al., 2002).
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3

3.1

OBJETIVOS

Objetivo Principal

Estudar as caracteristicas do meio ambiente vaginal e fatores epidemioldgicos em

populagdo portadora de fluxos vaginais crénicos, dividida em candidiase vulvovaginal

recorrente (CVVR) e fluxos vaginais crénicos inespecificos (FVCI), e em populagédo onde

estes sintomas nado existiam (grupo controle) com a finalidade de procurar qualquer

alteracao que pudesse caracterizar e justificar a patogenicidade relativa as queixas de

fluxo vaginal anormal crénico.

3.2

- o o o

@

Objetivos Especificos

Definir a prevaléncia de Candida spp na populacao estudada;

Definir a prevaléncia de Vaginose bacteriana por critérios de Amsel na populagao
estudada;

Definir a prevaléncia de Tricomoniase na populacédo estudada;

Definir a prevaléncia de infecgao por Clamidea na populagao estudada;

Definir a prevaléncia de infeccédo por Micoplasmas na populagao estudada;
Definir a prevaléncia de Vaginose citolitica na populagao estudada;

Definir a prevaléncia de floras tipo I, Il e lll por critérios de Spiegel, Amsel e
Holmes na populagao estudada;

Definir a prevaléncias de pH normal, alcalino e acido em meio vaginal na
populacéo estudada;

Avaliar fatores epidemiologicos, comportamentais e socio-demograficos
relacionados ao fluxo vaginal anormal crénico;

Comparar os achados da populagdo em estudo com grupo controle e verificar se
ha alguma diferenga entre estes dois grupos do ponto de vista socio- demografico,

comportamental e bioldgico.
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4

4.1

SUJEITOS E METODOS

Desenho do Estudo

Foi realizado um estudo transversal analitico. A hipétese principal do estudofoi

que mulheres com queixas de CVVR ou FVCI nao apresentam diferengas

epidemioldgicas, socio-demograficas e de composicao de microambiente vaginal, em

relacdo as mulheres assintomaticas (auséncia de queixas vulvovaginais).

4.2

As hipéteses secundarias consideradas foram:

Do ponto de vista demografico e comportamental ndo ha diferengcas entreos
dois grupos;

A prevaléncia de Candida sp diagnosticada laboriatoralmente € semelhante em
ambos 0s grupos;

A prevaléncia de vaginose bacteriana € semelhante em ambos os grupos;

A prevaléncia de tricomoniase é semelhante em ambos 0s grupos;

A prevaléncia Infecgéo por clamidea € semelhante em ambos os grupos;

A prevaléncia de micoplasmas é semelhante em ambos 0s grupos;

A prevaléncia de citolise é semelhante em ambos os grupos.

As prevaléncias de floras tipo 1, 2 e 3 de Spiegel, Amnsel e Holmes é
semelhante em ambos 0s grupos;
Os niveis de pH vaginal sdo semelhantes em ambos os grupos.

Selegdo dos Sujeitos

Foram incluidas no estudo pacientes que procuraram servigo especializadono

periodo de julho de 2005 a junho de 2006 avaliadas em trés segmentos:

Mulheres que referiam queixas de candidiase vulvovaginal recorrente, ou seja, que
chagavam a consulta referindo serem portadoras de CVVR segundo conceito
definido.;

Mulheres com queixas de fluxo vaginal crénico inespecifico;

Grupo controle, constituido por mulheres assintomaticas.
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Nos trés grupos foram coletadas e avaliadas informagdes socio-demografico-
comportamentais e colhidos materiais biolégicos para os seguintes diagndsticos:
Candida sp, vaginose bacteriana, tricomoniase, infecgdo por micoplasmas , infecgao por
clamidia, citélise e vaginose citolitica, pH vaginal, alteragdes citologicas indeterminadas

e lesdes intraepiteliais cervicais.

4.3 Critérios de Inclusao

Mulheres no menacme, com vida sexual ativa, que se enquadram nos critérios
de fluxo vaginal anormal crénico nos segmentos com queixas de candidiase vulvovaginal
recorrente (CVVR) e fluxos vaginais crénicos inespecificos (FVCI).

Para o grupo controle foram consideradas mulheres no menacme que
compareceram ao servico para exame rotineiro anual, sem diagnéstico de doencas

ginecoldgicas agudas ou crénicas e fora dos critérios de excluséo.

4.4 Critérios de Exclusao

e Mulheres no menacme gestantes, diabéticas, com diagndstico de qualquer
estado conhecido de imunossupressao;

e Mulheres com diagnostico de certeza e tratamento nos ultimos 06 mesesde
qualquer IST conhecida;

e Mulheres menopausadas;

¢ Meninas pré-puberes.

4.5 Tamanho Amostral

Foram avaliadas 281 mulheres divididas em 3 grupos, sendo 40 do grupo
denominado Candidiase Vaginal Recorrente, 86 do grupo denominado Fluxo vaginal
Crbnico Inespecifico e 155 do grupo denominado Controle. Estas paciente foram
submetidas a consulta ginecoldgica e coletas dos materiais em Servigo de Infecgdes na
Mulher do Hospital de Clinicas da UFPR.
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4.6

4.7

Definicao de Variareis

4.6.1 Variaveis Independentes

Presenca de fungos na cultura de fungos;

Elementos bacterioldgicos observados por exame baterioscépico (Gram);
Intervalo de valores de pH vaginal;

Exame a fresco de secregao vaginal;

Presenca de citdlise em citologia oncoética cérvico-vaginal;

Alteragdes citologicas em citologia oncaética cérvico-vaginal;

Presenca de clamidia na pesquisa por imunofluorescéncia direta;
Presenga de micoplasmas por cultura;

Perfil demografico (idade, estado civil, numero de filhos, atividadeprofissional);

Perfil comportamental (tabagismo, uso de contraceptivos, antecedentes sexuais).

4.6.2 Variaveis Dependentes

Queixa de fluxo vaginal crénico anormal.

Procedimentos

4.7.1 Avaliacdo ginecologica e coleta de materiais genitais bioldgicos.

ApoOs a selecdo dos sujeitos e concordancia dom mesmos em participar da

pesquisa por meio de assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE),

todas as pacientes foram submetidas a anamnese prévia onde foram coletadas

informacbées demograficas, epidemioldgicas e clinicas em instrumento préprio para

coleta de dados.

Em vigéncia de fluxo vaginal anormal referido pelos sujeitos do grupo de estudo

e durante exame rotineiro anual naqueles do grupo controle, foram realizados exames

ginecolégicos convencionais em todos os casos. Durante o exame ginecoldgico,

procedimentos diagndsticos e coletas de materiais biolégicos foram realizados
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sistematicamente em todos os sujeitos: medida de pH vaginal, coleta de material
vaginal para exame a fresco, coleta de material vaginal para bacterioscopia a Gram e
cultura para fungos, coleta de material endocervical para cultura de micoplasma e
imunofluorescéncia direta para clamidia e cultura para gonococo, e coleta de esfregacgo
cérvico-vaginal para exame de Papanicolaou. Os materiais vaginais foram colhidos com
swab proprio estéril e foi realizado esfregaco em Iamina para a coloragao de Gram,
semeadura em meio de agar Sabureaud e deposi¢cédo do material em frasco com soro
fisiologico para exame a fresco. Os materiais endocervicais foram colhidos com swab
proprios para canal endocervical em lamina prépria para imunofluorescéncia para
clamidia e colocado o swab em meio de transporte universal para semeadura da
secrecao em meios de cultura para gonococo. Um segundo swab endocervical colheu
material para cultura de Micoplasma que foi imediatamente semeado na coleta.
A sequéncia da coleta foi:

1) Medida de pH vaginal com fita indicadora em parede vaginal direita;

2) Coleta de material com swab estéril de fundo de saco vaginal seguido de
semeadura de meiode cultura para fungos, esfregago em lamina para Gram e
coleta de material em tubo de ensaio com soro fisiolégico para exame a fresco;

3) Remcao do excesso demuco, se necessario, de canal endocervical e coleta, com
swab estéril, de secregcao endocervical realizando-se esfregago em lamina propria
para imunofluorescéncia para Clamidia seguido de colocacdo do swab em meio
de transporte universal, seguido de coleta de segundo swab estéril endocervical
seguido de semeadura de meio de transporte para cultura de Micoplasmas.

4) Coleta de esfregago cérvico vaginal de ectocérvix com espatula de Ayre e de
endocérvix com escova endocervical em uma lamina e conservado com fixador
préprio;

5) Coleta de secrecdo em fundo de saco vaginal com a mesma espatula de Ayre em
lamina com soro gota de soro fisiologico para Teste das aminas. Em seguida foi

realizado o exame ginecoldgico conforme técnica convencional.
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O fluxo da avaliagdo pode ser observado na figura 1.

Figura 1 - Fluxo de avaliagao.

Voluntaria i::) -
Explicagdq do Estudo

TCLE_ | —
Assintomatica o
{c 0 mle} b .___.__;'
\il FvCl
pH vaginal Teste das Aminas
Swab 1

1

Cultura para fungos
Bacterioscopia IFD Clamidea

(Gram) Cultura Micoplasma
Exame a fresco

Fonte: Autoria propria (2021).

4.7.2 Avaliagao laboratorial

O pH do meio vaginal foi determinado por colocagao de fita indicadora universal
com quatro viragens em parede vaginal direita e interpretada apds 10 segundos de
contato, conforme mudancgas nas cores e comparadas a coloragdes padrbes no ato da
coleta, pelo proprio observador.

O exame a fresco foi realizado seguindo-se de avaliagdo quantitativa de células
epiteliais, leucécitos, hifas e tricombénades, com leitura padronizada pelo laboratério. A
coloragao de Gram foi realizada utilizando-se “conjunto para coloragdo de Gram” -
conjunto de corantes para coloragcéo diferencial em bacteriologia, com técnica de

coloracao e leitura e interpretacdo dos resultados padronizadas conforme Sociedade
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Brasileira de Analise Clinicas (SBPC). Do ponto de vista de coloragdo, os cocos sao
geralmente gram-positivos, com excegcdo dos pertencentes ao género Neisseria
(Gonococo e Meningococo), enquanto os bacilos sdo geralmente gram- negativos, com
excecgao dos pertencentes ao género Corynebacterium (bacilo diftérico), bacilos (bacilo
do carbunculo) e Clostridium (bacilo do tétano). Esta coloragcdo é de grande valia no
diagnéstico presuntivo das infecgbes bacterianas. Outra utilidade importante é a sua
aplicagao na avaliagao da qualidade das amostras clinicas (escarro, feridas superficiais,
urina). Além destas consideragbes habituais, foram utilizados os critérios de Nugent
para o diagndstico de vaginose bacteriana, eos critérios descritos por Spiegel et al para
definicdo do tipo de flora (1, Il e Ill).

A avaliacao de micoplasmas utilizou o Micoplasmaskit Newprov composto de1
tubo contendo 2 ml de caldo A3XB; 1 tubo com 2 ml de caldo MLA; 1 tubo com 2ml
de caldo UIO e placas com 10 ml de meio A7 destinado ao isolamento, identificacao e
quantificagcdo dos micoplasmas urogenitais (Ureaplasma urealyticum e Mycoplasma
hominis). A Clamidea foi avaliada pelo método de imunoflurescéncia direta pods
visualizagao direta do agente por coloragdo com anticorpos marcados, utilizando-se kit
“biomed pathfinder chlamydia trachomatis direct antigen detection system”. A avaliagéo
de fungos foi realizada em meio de cultura seletivo para isolamento de fungos
patogénicos, o agar mycosel, que contém dois agentes antimicrobianos (cicioheximide e
cloranfenicol), podendo ser utilizado para o isolamento seletivo de fungos patogénicos a
partir de amostras biologicas potencialmente contaminadas com bactérias e fungos
saprofitas. Foi realizada semeadura da amostra estriando a superficie inclinada de varios
tubos de agar mycose1 com alga bacteriolégica seguido de incubagdo por até 2
semanas a 20 - 25°C e também a 35°C. A leitura e interpretacdo dependem das
caracteristicas dos principais fungos isolados de materiais clinicos em Mycosel. Candida
albicans apresenta-se com crescimento adequado de colbnias brancas
cremosas.(MURRAY, 1999; PILONETTO,1998; MANUSELIS, 2000).

Critérios citopatolégicos baseados no Sistema Bethesda foram utilizados paraos
diagnosticos citolégicos de normalidade, ASCUS e lesdes intraepiteliais escamosas,
assim como critérios citoldgicos para diagnéstico de citdlise, critério de importancia para

o diagndstico de vaginose citolitica. Os materiais colhidos foram destinados nas 24 horas
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seguintes a laboratério de analises clinicas (SBPC) e reconhecidas internacionalmente.
Os exames citopatolégicos foram ealizados pela coloragédo de Papanicolaou classica e

utilizando-se os critérios de Bethesda para interpretagao.

4.7.3 Analise Estatistica

Para a comparagdao dos grupos, em relagdo as variaveis com classificagao
nominal, foi considerado o teste de Qui-Quadrado. Para comparacado dos grupos em
relacdo a variaveis quantitativas, foi considerado o modelo de Analise de Variancia com
uma fonte de variagdo. Valores de p menores do que 0,05 indicaram significancia

estatistica. A avaliagao foi feita por estatistico do Departamento de Estatistica da UFPR.
4.8 Aspectos Eticos

O projeto de pesquisa foi apreciado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos do Hospital de Clinicas da UFPR e aprovado em 2004. As pacientes

concordaram previamente com todos os procedimentos do estudo, assinando o TCLE

(anexo 1).
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5 RESULTADOS

Os resultados obtidos foram baseados na hipdtese nula, ou seja, que n&o ha
diferenga estatisticamente significativa em todas as varidveis analisadas (socio-
demograficas, comportamentais e biolégicas) entre mulheres sintomaticas (queixasde
CVVR e FVCI) e um grupo controle assintomatico.

As informagdes demograficas analisadas foram: idade, estado civil, numerode
filhos e atividade profissional fora de domicilio.

A média de idade foi de 30,43 anos para o grupo CVVR; 28,14 para o grupo de
FVCI e 30,84 para o grupo controle, com significancia estatistica (p=0,022). Houve
diferenga significativa entre a média de idades do grupo FVCI e grupo controle
(p=0,007).

Em relagédo ao estado civil, ha uma marcante diferenga: nos grupos de estudos
ha significativamente mais casadas e, no grupo controle, mais solteiras. Testou-se a
hipotese nula de que a probabilidade de encontrar-se uma mulher casada ou com unido
estavel no grupo de estudo € igual a probabilidade de encontrar-se uma mulher casada
ou com unido estavel no grupo controle, versus a hipétese alternativa de probabilidades
diferentes. Obteve-se um nivel de significancia de 5% (p=0,001).

Em relagdo ao numero de filhos, a média de filhos foi de 0,65, no grupo de CVVR,;

0,81 no grupo de FVCI e 0,93 no grupo controle, sem significancia estatistica (p=0,249).

Em relacdo a profissado, predominaram as mulheres que exercem alguma atividade

profissional fora do domicilio sendo 82,5% no grupo CVVR; 73,3% no grupo FVCI e
78,71% no grupo controle, sem significancia estatistica (p= 0,450).

Do ponto de vista comportamental, foram avaliados o tabagismo, o uso de
métodos contraceptivos e o comportamento sexual.

Na variavel comportamento sexual, foram avaliados a idade de inicio de atividade
sexual, o tempo de relacionamento atual e o numero total de parceiros até a data do
exame.

Com relacao a idade de inicio da atividade sexual, as médias de idade foramde
18,15% no grupo de CVVR; 17,86% no grupo de FVCI e 18,35% no grupo controle,

sem significancia estatistica (p=0,378).
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Com relacdo ao tempo de relacionamento sexual com o atual parceiro, o
percentual de pacientes que se relacionam estavelmente com o mesmo parceiro ha mais
de um ano foi de 87,5% no grupo CVVR; 84,9% no grupo de vaginites crénicase em
88,4% no grupo controle, sem significancia estatistica (p =0,883).

Com relagdo ao numero de parceiros, predominaram as mulheres com 02 a05
parceiros ao longo da vida (55%no grupo de CVVR; 51,2% no grupo de FVCI e 45,81%no
grupo controle) e as com um unico parceiro (35%no grupo de CVVR; 36% no grupo de
FVCI e 39,4%no grupo controle. Mulheres acima de 06 parceiros foram agrupadas em
uma so6 variavel e representaram cerca de 12,5% a 14,5% em todos os grupos, sem
significancia estatistica (p=0,4361).

O tabagismo foi pouco prevalente nos trés grupos: 12,5% no grupo de CVVR; 9,3%
no grupo de FVCl e 7,10% no grupo controle, sem significancia estatistica (p=0,527).

O uso de contraceptivos mostrou predominio do uso de contraceptivos sistémicos
hormonais (52,5% no grupo de CVVR; 58,1% no grupo de FVCI e 51,61% no grupo
controle) seguido do n&o uso de qualquer método (32,5% no grupo de CVVR; 29,1% no
grupo de FVCI e 31%no grupo controle) e dos contraceptivos n&do hormonais (15% no
grupo de CVVR; 12,8% no grupo de FVCI e 17,4%no grupo controle), sem significancia
estatistica (p=0,8540).

O ectrépio apresentou prevaléncias de 7,5% no grupo de CVVR, 17,4% no grupo
de FVCI e 15,5%n0 grupo controle, sem significancia estatistica (p=0,333).

O tipo de flora | (normal) apresentou prevaléncias de 37,5% no grupo de CVVR,;
44,2% no grupo de FVCI e 47,7%no grupo controle. O tipo Il (intermediaria) foi
encontrado em 40% no grupo de CVVR; 26,7% no grupo de FVCI e 29% no grupo
controle O tipo Il (anormal) foi encontrado em 22,5% no grupo de CVVR;29,1% no
grupo de FVCI e 23.2 % no grupo controle, sem significancia estatistica (p= 0,505).

A prevaléncia de vaginose bacteriana nos trés grupos foi semelhante (12,5% no
grupo de CVVR; 18,6% no grupo de vaginites crénicas e 15,5% no grupo controle), sem
significancia estatistica (p=0,8704).

A tricomoniase vaginal apresentou prevaléncia muito baixa (apenas um casono

grupo controle, em toda a populacao estudada). Nao houve possibilidade de célculo
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estatistico. Clamidea endocervical apresentou baixa prevaléncia em todosos grupos
(um caso por grupo). Nao houve possibilidade de célculo estatistico.

Micoplasmas apresentaram prevaléncias de 10% no grupo de CVVR; 10,5%no
grupo de FVCI e 15,5%no grupo controle, sem significancia estatistica (p=0,8704).

A prevaléncia de fungos por cultura foi de 15% no grupo de CVVR; 11,6% no grupo
de FVCI e 5,8% no grupo controle, sem significancia estatistica (p=0,108).

A citélise apresentou prevaléncias de 17,5% no grupo de CVVR; 10,5% no grupo
de vaginites cronicas e 14,2% no grupo controle, sem significancia estatistica (p=0,525).

O pH vaginal normal (entre 3,5 e 4,5) foi avaliado junto com pH abaixo de 3, devido
a baixa prevaléncia deste. A prevaléncia combinada foi de 42,5% no grupode CVVR,;
48,8% no grupo de vaginites cronicas e 46,5% no grupo controle. O pH alcalino (acima
de 4,5) mostrou prevaléncias de 55 % no grupo de CVVR; 50% no grupo de vaginites
crénicas e 52,3% no grupo controle, sem significancia estatistica (p=0,867).

Resultados de citologias foram negativas para lesdes intraepiteliais em de 80%
no grupo de CVVR; 89,5% no grupo de FVCI e 92,3% no grupo controle. Atipias
celulares de significado indeterminado (ASCUS) apareceram em de 7,5% no grupo de
CVVR; 4,7% no grupo de FVCI e 4,5% no grupo controle. Lesdes intraepiteliais cervicais
(LIEC) apresentaram prevaléncias de 12,5% no grupo de CVVR; 5,8% no grupo de FVCI
e 3,2% no grupo controle, sem significancia estatistica (p=0,177).

Quando avaliamos isoladamente o0s grupos e comparamos dois grupos
individualmente, observamos significancia estatistica ao comparar o grupo de CVVRe
0 grupo controle quanto a presenga de LIEC.

O resumo das variaveis quantitativas € mostrado na tabela 01.
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Tabela 1 - Comparagéao das variaveis continuas (idade, nimero de filhos e inicio de atividade sexual)
entre os grupos analisados.

VARIAVEL GRUPO média dp Valor de p

CVVR 30,43 7,45

FVCI 28,14 6,84 0,022*
Idade Controle 30,84 7,54
CVVR 0,65 0,8

FVCI 0,81 0,99 0,249
Numero de filhos Controle 0,93 1,01
CVVR 18,15 2,56

FVCI 17,86 2,4 0,378
Inicio de atividade sexual Controle 18,35 2,71

Fonte: Autoria prépria (2021).

CCVR=candidiase vulvo-vaginal recorrente.FVCI=Fluxo vaginal cronico inespecifico. (*) Candidiase recorrente x corrimento cronico:
p=0,104Candidiase recorrente x controle : p = 0,750. Corrimento cronico x controle: p=0,007. Teste aplicado: Analise de Variancia com
uma fonte de variagédo. Valores de p menores do que 0,05 indicaram significancia estatistica.

O resumo dos resultados de variaveis comportamentais e demograficas sao

mostrados na tabela 02.

Tabela 2 - Prevaléncia das variaveis socio-demograficos e comportamentais entre os grupos analisados.

VARIAVEL CVVR FVCI controle p \
estado civil n % N % n %
casado ou unido 19 47,50% 37 43,00% 36 23,20%
estavel
solteiro ou 21 52,50% 49 57,00% 119 76,80% 0,001
separado
Profissao n % N % n %
Nao (do lar) 7 17,50% 23 26,70% 33 21,30%
Sim (trabalha) 33 82,50% 63 73,30% 122 78,70% 0,45
Tabagismo n % N % n %
Nao 35 87,50% 78 90,70% 144 92,90%
Sim 5 12,50% 8 9,30% 11 7,10% 0,527
Método de n % N % n %
contraceptivo
Hormonal 21 52,50% 50 58,10% 80 51,60%
Nao hormonal 6 15,00% 11 12,80% 27 17,40% | 0,854
Sem 13 32,50% 25 29,10% 48 31,00%
contraceptivo
Tempo de n % N % n %
relacionamento
Com o atual parceiro
Até 1 ano 2 5,00% 6 7,00% 6 3,90%
Mais de 1 ano 35 87,50% 73 84,90% 137 88,40% | 0,883
Sem parceiro 3 7,50% 7 8,10% 12 7,70%
n° de parceiros n % N % n %
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parceiro sexual 14 35,00% 31 36,00% 61 39,40%

unico

2 a 5 parceiros 22 55,00% 44 51,20% 71 45,80%

Sexuais

6 a 10 parceiros 1 2,50% 8 9,30% 18 11,60% | 0,512
Sexuais

mais de 10 3 7,50% 3 3,50% 5 3,20%

parceiros sexuais

Fonte: Autoria prépria (2021).

CCVR=candidiase vulvo-vaginal recorrente. FVCI=Fluxo vaginal cronico inespecifico Teste aplicado: teste do Qui-Quadrado.
Valores de p menores do que 0,05 indicaram significancia estatistica

O resumo dos resultados das prevaléncias de agentes de microflora cérvico

vaginal, pH vaginal, citologias e ectrdpio sdo mostrados na tabela 03.

Tabela 3 - Prevaléncia das variaveis bioldgicas (agentes de microflora cérvico- vaginal, pH vaginal,
exame citolégico e presenga de ectopia) nos grupos analisados.

VARIAVEL CVVR FVCI controle p
Ectopia n % n % n %
Ausente 37 92,50% 71 82,60% 131 84,50%
Presente 3 7,50% 15 17,40% 24 15,50% 0,333
clue cells n % n % n %
Ausente 35 87,50% 70 81,40% 131 84,50%
Presente 5 12,50% 16 18,60% 24 15,50% 0,661
Ph n % n % n %
<3 1 2,50% 1 1,20% 2 1,30%
3,5a4,5 17 42,50% 42 48,80% 72 46,50% 0,867
>4.5 22 55,00% 43 50,00% 81 52,30%
Trichomonas n % n % n %
Ausente 40 100,00% 85 98,80% 155 100,00%
Presente 0 0,00% 1 1,20% 0 0,00%
TIPO DE FLORA n % n % n %
Normal 15 37,50% 38 44,20% 74 47,70%
Intermediario 16 40,00% 23 26,70% 45 29,00%
Anormal 9 22,50% 25 29,10% 36 23,20% 0,505
Cultura. n % n % n %
Micoplasma
Negativo 36 90,00% 77 89,50% 131 84,50%
Positivo 4 10,00% 9 10,50% 24 15,50% 0,443
Cultura fungos n % n % n %
Negativo 34 85,00% 76 88,40% 146 94,20%
Positivo 6 15,00% 10 11,60% 9 5,80% 0,108
Clamidea n % n % n %
Negativo 39 97,50% 85 98,80% 154 99,40%
Positivo 1 2,50% 1 1,20% 1 0,60%
CITOLISE n % n % n %
Negativo 33 82,50% 77 89,50% 133 85,80%
Positivo 7 17,50% 9 10,50% 22 14,20% 0,525




Citologia Oncdtica n % n % n %

ASC 3 7,50% 4 4,70% 7 4,50%
NEG 32 80,00% 77 89,50% 143 92,30%
SIL 5 12,50% 5 5,80% 05 3,20% 0,177

Fonte: Autoria propria (2021).

CCVR=cnadidiase vulvo-vaginal recorrente. FVCI=Fluxo vaginal crénico inespecifico. Valores de p menores do que 0,05 indicaram
significancia estatistica.

6 DISCUSSAO E CONCLUSOES

Mulheres com queixas de candidiase vulvovaginal recorrente e fluxo vaginal
cronico inespecifico chegam aos consultorios ginecolodgicos apds varias avaliagdes
meédicas e tratamentos sem sucesso, com expectativa de avaliagdo minuciosa,
diagnéstico preciso e tratamento eficaz (SOBEL, 2007; NYIRJESY et al.,, 2006;
NYIRJESY, 2001; EMENS, 1993). Ao contrario de suas expectativas, o ginecologista
generalista realiza avaliacdo e diagndstico baseados em parametros clinicos na maioria
dos casos, gerando tratamentos diversos sem o resultado esperado(KARACA et al.,
2005; LANDERS et al., 2004). A maioria dessas mulheres passampor uma ou mais
avaliagbes em 6 meses, sendo que muitas delas, devido aos maus resultados
observados, passam a se auto-diagnosticar e a praticar auto-tratamentos ou
tratamentos sem necessidade de prescricdo médica e vendidos sem discriminagao
(“over-the-counter”), o que corrobora os resultados insatisfatorios (SIHVO et al., 2000).

Tais fatos levam a seguinte questdo: o que ha de diferente nas populagdes
sintomaticas que n&o ocorre na populagao assintomatica?

De maneira geral, a analise epidemioldgica e laboratorial na populagdo deste
estudo mostrou que, do ponto de vista estatistico, com a excecéo do estado civil, nenhum
outro parametro demografico, comportamental ou microbiolégico mostrou ser diferente
nos grupos de casos em relagdo ao grupo de mulheres assintomaticas.A grande maioria
das mulheres portadoras de fluxo vaginal cronico, quando submetidas a analise
laboratorial sistematica, objetiva, sensivel e especifica, no momento da percepg¢ao do
sintoma, n&o apresenta doencas, sejam infecciosas ou n&o. Tais mulheres podem estar
apresentando apenas uma percepcao aumentada de suas proprias secrecdes

fisioldgicas, pois cada mulher tem seu proprio senso de normalidade e o que € aceitavel
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ou excessivo para ela (MARTINS et al., 2005).

Quanto a aspecto demografico, os dados apresentados estdo de acordo coma
literatura médica mundial.

A média de idade, considerando os trés grupos, oscilou entre 28 e 30 anos, 0 que
estda de acordo com Sobel (2007), que cita uma maior prevaléncia de CVVRentre a
segunda e a quarta décadas de vida, o que corresponde ao pico da atividade sexual da
maior parte da populagdo. Patel et al. (2004) encontraram uma média de idade de
35,6 anos. Novikova e Mardh (2002) encontraram 25,5 anos. Nyierjesy (2001), em
metodologia semelhante, encontrou uma média de 35 anos para portadoras de CVVR e
40 anos para outros quadros. Quando comparados por grupos pareados o grupo FVCI
e o0 grupo controle, houve diferenga estatisticamente significativa, porém sem importancia
na pratica, por serem médias de idades diferentes em faixas etarias semelhantes em
todos os aspectos bio-psico-sociais.

A analise do numero de filhos mostra um fato que corresponde a tendéncia
mundial, que é o reduzido numero de filhos, consequéncia de medidas de planejamento
familiar, o que confirma as informagdes da literatura. Novikova e Mardh (2002)
encontraram paridade de 0,6 no grupo com CVVR e 0,3 no grupo controle, numeros
bastante semelhantes ao deste trabalho. Patel et al. (2004) encontraram predominio de
mulheres sem filhos ou com dois filhos, 0 que concorda parcialmente com esta casuistica,
porém mulheres com 03 ou 04 filhos se mostraram infrequentes (11 a 12% e 0 a 2%
respectivamente). Nyierjesi et al. (2001) encontraram resultados semelhantes aos deste
trabalho com predominio (87%) de mulheres sem filhos.

A analise do estado civil chamou a atenc¢ao ao fato do grupo controle, sem queixas,
ser predominantemente constituido por mulheres solteiras e separadas. A favor disto,
Hellberg et al. (1995) citam que o fator educagdo € uma variavel importante para a
prevencao de doencas do trato genital inferior, inclusive DSTs, oque pode justificar a
auséncia de sintomas e a baixa prevaléncia de doencas assintomaticas ou colonizagdes
neste grupo. Medidas preventivas, como o uso de preservativos, devem ser consideradas
para a justificativa destes resultados. Os resultados desta pesquisa discordam dos de
Patel et al. (2004), em que predominaram mulheres casadas em todos os grupos
estudados (66 a 77%).
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Mulheres que desempenham qualquer atividade profissional predominaram nos
trés grupos, confirmando tendéncias observadas em outros estudos. Estes dados
confirmam os dados de Patel et al. (2004) em que 77 a 85% da populagédo estudada
apresenta algum tipo de atividade profissional, sendo a maior parte em periodo integral.
A atividade profissional talvez deva ser analisada em estudos préximos para que se
avalie a sua influéncia sobre o meio vaginal, principalmentesob influéncia de algum
tipo de stress fisico ou emocional desencadeado pelo exercicio profissional.

Do ponto de vista comportamental, a sexualidade, o tabagismo e o uso de
contraceptivos sdo aspectos bastante controversos, havendo trabalhos que apontam tais
aspectos como fatores de risco, enquanto outros n&o mostram significancia
epidemioldgica (FARAGE etal., 2007; SOBEL et al., 2004; NOVIKOVA e MARDH, 2002).

O tabagismo foi pouco prevalente nos trés grupos. Nao foram encontradas outras
referéncias importantes colocando estes comportamentos como de risco ou etioldgico
para fluxos vaginais crénicos anormais.

O comportamento sexual, avaliados com idade de inicio de atividade sexual,
tempo de relacionamento sexual atual e o numero total de parceiros ndo mostrou
diferengca entre os grupos. Os resultados mostraram que todos os grupos sao
homogéneos no que se refere ao inicio de atividade sexual, numero total de parceiros
ao longo da vida e tempo de atividade sexual com o atual parceiro. Os trés grupos
apresentaram mulheres com e sem comportamento de risco nos mesmos percentuais, o
que esta e acordo com o encontrado por Guaschino et al. (2001).

Com relagao a idade de inicio da atividade sexual, as médias de idade em torno
de 18 anos concordam com os de Novikova et al. (2002, que encontraram idades de
inicio de atividade sexual igual ou menor que 17 anos em 37% e 20% nos grupos
estudados (CVVR cultura positiva e cultura negativa respectivamente) com média de
idade de 18,7 anos, o que esta de acordo com o verificado neste estudo. Concorda
também com Guaschino et al. (2001) que encontraram idade média de 17 anos para
inicio de atividade sexual.

O tempo de relacionamento sexual com o atual parceiro foi considerado neste
estudo conjuntamente junto com o numero total de parceiros ao longo da vida, como

objetivo de se avaliar situagdes de comportamento sexual promiscuo. O percentual de
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mulheres com relacionamento estavel com o mesmo parceiro ha mais de um ano foi
de 87,5% no grupo CVVR, 84,9% no grupo de vaginites cronicas e em 88,4% no grupo
controle (p =0,883). Nao encontramos dados semelhantes na literatura para comparacgao.
O numero total de parceiros ao longo da vida sexual mostrou predominio de
mulheres com 2 a 5 parceiros ao longo da vida (55%no grupo de CVVR, 51,2% no grupo
de vaginites cronicas e 45,81%no grupo controle), seguida das que apresentaram um
unico parceiro (35%no grupo de CVVR, 36% no grupo de vaginites crénicas e 39,4%no
grupo controle. Mulheres acima de 6 parceiros de foram mais frequéntes no grupo
controle e grupo de vaginites cronicas, e mulheres acima de 10 parceiros no grupo de
CVVR. Novikova (2002) encontrou entre 3 a 4 parceiros em todos os grupos estudados
e Linhares et al. (2001) encontraram 7,5% no grupo com candidiase e 3,1% no grupo
cultura negativa. Patel et al. (2004), que dividiram os grupos de estudo de forma
semelhante ao deste trabalho, encontrou em média 23% de casos com parceiros Unicos;
38% de 2 a 5 parceiros; 28% entre 6 e10 parceiros e 12% acima de 10 parceiros no
grupo com CCVR, também mostrando predominio no numero entre 2 a 5parceiros.
Guaschino (2000) refere em seu estudoo predominio de mulheres com 04 a 05 parceiros
ao longo da vida, também concordante com os achados deste estudo.

Os contraceptivos sistémicos hormonais foram os mais utilizados em todos os
grupos. Novikova e Mardh (2002) mostraram o predominio absoluto dos métodos
nao hormonais, em taxas de 44 a 67%, contra 02 a 09 % de contraceptivos orais
combinados e 02% de Dispositivo intrauterino. Patel et al. (2004) encontraram 95%de
usuarias de ACOH e Corsello et al., (2003) em torno de 20% de usuarias deACHO.
Atribuimos a grande disparidade quanto a frequéncia de uso de contraceptivos
hormonais, especialmente os orais, a questdes culturais particularesa cada regiao
geografica pesquisada. Em nossa populagdo predominou o uso dos hormonais, por
serem os mais utilizados em nosso meio, em especial os contraceptivos hormonais orais.
Spinillo et al. (1995) encontraram 34,4% de usuarias de contraceptivos hormonais e 19%
de usuarias no grupo controle, uma frequéncia menor que a nossa. Avaliaram também o
risco relativo de desenvolverem candida, que foi maior nas usuarias de qualquer

contraceptivo. Nao foi nosso objetivo fazer este tipo de analise.
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A ectopia de colo uterino é descrita como fator relacionado a queixas de trato
genital baixo, principalmente fluxos vaginais associados ou n&o a queixas irritativas
(MARDH et al., 1998. A maior importancia do ectrépio esta relacionado a infecgao
por clamidea, cuja prevaléncia chega a 37% em alguns estudos com risco relativo
elevado (LEE et al.,2006). Morrinson et al. (2004), em estudo de coorte, ndo identificou
aumento de risco entre uso de contraceptivos, formacao de ectropio e infecgdes cervicais.
Em nosso estudo, detectamos a prevaléncia baixa de ectrépio de colo deutero.
Apesar de um importante produtor de muco e consequente aumento de fluxo vaginal, ndo
observamos diferencas significativas nos trés grupos que justifiquem determinancia no
aumento de fluxo, considerando-se que a maior prevaléncia foi no grupo controle.

Amsel, Spiegel e Holmes (1983) desenvolveram uma classificagcdo de flora
conforme critérios laboratoriais na coloragdao de Gram, dividindo-a em tipo 01, 02 e

03. Nosso estudo encontrou prevaléncia de flora normal menor em todos os
grupos.O fato deste estudo encontrar maior prevaléncia de floras do tipo 02 e 03 coincide
com o fato de se detectar um maior percentual de pH acima de 4,5 (50 a 55%), apesar
das baixas prevaléncias de vaginose bacteriana. Donders et al. (1999) referem que a
flora tipo 02 pode ter comportamento normal se pH normal, ou, anormal se pH alcalino,
sendo classificada como 2b. A flora tipo 2a tem comportamento similar ao tipo 01. Nao
foi utilizada esta classificagao de flora neste estudo.

O achado de pH vaginal normal e acido em taxas menores que o pH alcalinofoi
uma das situagbées que intrigou o pesquisador, pois, de acordo com a literatura,
deveriamos encontrar maior prevaléncia de vaginose bacteriana, o que, na realidade,
nao ocorreu. Atualmente se conhece muito sobre a relagdo de pH alcalino com vaginose
bacteriana. (MANKA et. Al, 2002; SPIEGEL et al. 1983). Porém, esse fato demonstra a
necessidade de melhor avaliagdo da influéncia dos niveis de pH sobre o comportamento
da microflora vaginal (SIMOES et al., 2006).

A vaginose bacteriana € um fator relacionado a fluxos vaginais crénicos. Comos
critérios clinicos de Amsel e os critérios de Nuggent para Gram, os diagnésticos
observados neste estudo mostraram baixa prevaléncia em relagdo a estudos como de
Hutchington et al. (2007) que encontraram 38%. Simdes et al. (2006) encontraram

prevaléncia de 22 a 29% dependendo do critério utilizado. Sabe-se que a vaginose
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bacteriana esta relacionada a maior risco para doengas sexualmente transmissiveis e
comportamento de risco (BRADSHAW et al., 2005). O fato da populacéo de estudo com
queixas ter comportamento de risco teoricamente menor, por predominarem mulheres
casadas talvez justifique este fato, porém nao justifica a baixa prevaléncia no grupo
controle, predominantemente constituido por solteiras. Avaliagdo complementar futura
sobre vaginose bacteriana sera necessaria para melhores esclarecimentos.

No grupo controle, nossa prevaléncia esta de acordo com o que é observadona
literatura para paises desenvolvidos (DI BARTOLOMEO et al.,, 2002; MORRIS et al.
2001; HAY et al. 1992). Entretanto entre os grupos nd&o observamos diferencas
significativas, sendo que a maioria dos casos ndo apresentou vaginose bacteriana
diagnosticavel.

Outro fato que nos chamou a atengéo foi a baixa prevaléncia de culturaspositivas
para fungos no grupo de CVVR, que estatisticamente é nao significativo em todos os
grupo avaliados. Observamos uma diferenca de prevaléncia de 15% nogrupo de
CVVR comparada com os 5% no grupo controle. Quando fizemos analise estatistica
isolada entre estes dois grupos utilizando o Teste exato de Fisher, também n&o
obtivemos significancia estatistica em nenhuma comparagdo. Esta nova analise, por
ser diferente da original, obriga a uma corregcéo por Bonferroni que diminui o nivel de
significancia para p<0,017, e que a torna, portanto, sem significancia estatistica, néo
havendo, portanto, diferenca estatistica entre os dois grupos nesta casuistica. Os dados
mostraram uma baixa acuracia do diagnostico baseado exclusivamente em critérios
clinicos, sendo que 85% do grupo considerado CVVRn&o apresentava o fungo em
teste de cultura colhido em vigéncia de sintomas, o queé confirmado por Linhares et al.
(2001), Buscemi et al. (2004), Landers et al. (2004), Shaaf et al (1990), Karaka et al.
(2005), Nyierjesy et al. (2006) e Sobel (2007). Isto demonstrou a baixa acuracia dos auto-
diagnosticos e diagndsticos médicos de candidiase recorrente baseados exclusivamente
em critérios clinicos. Este fato esta de acordo com os diversos estudos apresentados.

LesOes intraepiteliais cervicais estdo relacionadas com vaginose bacteriana,
porém nao com CVVR (BRADSHAW et al., 2005)

Neste estudo observou-se diferenga nas prevaléncias de LIEC entre o grupo de

CVVR e o controle (15% e 5%). Quando fizemos analise estatistica isolada entre estes
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dois grupos utilizando o Teste exato de Fisher, obtivemos significancia estatistica nesta
comparacao (p<0,04). Esta nova analise, por ser diferente da original, obrigou a uma
corregao por Bonferroni, que baixa o nivel de significancia para p<0,017 e a torna,
portanto, sem significancia estatistica, ndo havendo diferencas entre os dois grupos.

Estudos mostram maior risco de lesdes intraepiteliais na presenga de vaginose
bacteriana, o que também sugere este estudo (UTHAYAKUMAR et al. 1998).

Micoplasmas apresentaram prevaléncias maiores no grupo controle, o que nos
leva a interrogar se o micoplasma representa germe patogénico ou saprofita. Quando
associado a vaginose bacteriana pode desencadear processo patogénico(KIRBY et al.,
2001).

A vaginose citolitica € um quadro clinico caracterizado por queixa de fluxo vaginal
crénico branco acompanhado de sintomatologia irritativa, como ardéncia e prurido. E
muito confundida com CVVR. O diagndéstico € confirmado pela presengade abundante
flora lactobacilar associado a achado de citologia oncética , a citélise, que consiste no
processo de lise de células epiteliais pelo excessiva acidez vaginal.E importante que
haja o quadro clinico associado ao laboratorial e que se excluam outros patégenos como
a candida sp e floras bacterianas anormais. A citologia com achado isolado de citélise
sem as manifestagdes clinicas, ndo configuram o diagndstico de vaginose citolitica.
Possui prevaléncia baixa na populagao, de 6 a 7%, nos poucos estudos disponiveis. A
prevaléncia deste estudo mostrou-se elevada nos dois grupos sintomaticos, bem acima
da literatura. Apesar disto, a comparagao entre os trés grupos nao mostrou diferenca
estatisticamente significativa, o que esta de acordo com os achados de Cerikcioglu e
Beksac (2004).

Tricomoniase e infec¢des por clamidia e gonococo ndao apresentaram numeros
suficientes para analise estatistica. A tricomoniase é justificada por uma diminuigao geral
nas prevaléncias mundiais. Adad et al. (2001) verificaram a diminuicdo da prevaléncia
de 17,3% para 3,8% em 20 anos.

A clamidia provavelmente nao foi diagnosticada pelo fato da IFD, apesar deser
de uso rotineiro, tratar-se de método de baixa sensibilidade quando em comparag¢ao com

0s novos métodos diagndsticos de biologia molecular.
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Diante de mulheres com queixas de fluxo vaginal crénico anormal e sem melhora
com tratamentos convencionais ha a necessidade de avaliacdo objetiva e consistente,
laboratorial de preferéncia, que levem o clinico a afastar o diagnodsticode doencga e
confirmar o possivel estado fisiolégico. Este fato pode levar a melhores esclarecimentos
de sua propria composi¢ao vaginal e fisiologia, levando a aceitagao de sua condigado de
‘mulher com umidade genital exacerbada”. Tal fato poderia auxiliar a redugao
significativa em numeros e custos de avaliagdes e terapéuticas desnecessarias.

Conclui-se que a mulher portadora de FVCI e CVVR possui perfil biopsicossocial
que nao difere de qualquer mulher da populagdo em geral. Muitas mulheres com este
tipo de queixa sequer apresentam doencgas. Portanto, conversar com a paciente e
explicar sua situagdo € mais adequado que prescrever medicamentos de forma
indiscriminada.

Apos esta analise, o pesquisador sugere avaliagdo mais cuidadosa em mulheres
com queixa de FVCI e CVVR, visto que muitas delas podem ser portadoras de fluxos
fisioldgicos. A conduta mais adequada para cada caso deve partir da definicdo da

presenca ou nao de doenca.
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ANEXO 1 - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

a) Vocé tem um tipo de doenga denominado de vaginite crénica. Esta sendo
convidada a participar de um estudo intitulado “ESTUDO DA MICROBIOTA VAGINAL
EM POPULACAO PORTADORA DE VAGINITES CRONICAS”. E através das
pesquisas clinicas que ocorrem 0s avang¢os na medicina , € sua participacdo é de

fundamental importancia.

b) O objetivo desta pesquisa é definir qual a verdadeira causa de sua irritagao
vulvovaginal.
c) Caso vocé concorde em participar da pesquisa, sera necessario fazer consulta

medica eexames laboratoriais da secregao vaginal e eventualmente de amostras de
vagina, vulva e colo uterino.

d) Como em qualquer tratamento vocé podera experimentar alguns desconfortos,
principalmente relacionados ao exame com ardéncia e discreta dor e relacionadas a
biopsia(quando indicada) que requer anestesia local quando em vulva e em parte
mais externa da vagina.

e) Os riscos que envolvem a sua avaliagao sao decorrentes de reagdes alérgicas
aos reagentes utilizados como acido acético, lugol, azul de toluidina, lidocaina e
povidine topicoque é um antisséptico.( substancia que evita a proliferacao e retira as
bactérias da regiao)

f)  Para tanto vocé devera comparecer no ambulatorio de patologia vulvar para

consultasmédicas sempre que necessario no que se refere a estes sintomas.

o) Contudo os beneficios esperados sédo diagnéstico mais preciso de sua doenga
e tratamento mais eficaz voltado a causa de sua doenca, o que tem melhores
resultados

h) O médico Dr. Marcos Takimura , fone 91876778 podera ser contatado sempre
que necessario em horario comercial (08 as 18 hs) é responsavel pelo seu tratamento
e fara o acompanhamento através de consultas periddicas de intervalo variavel
conforme consta nopadrao Etico e Vigente no Brasil.

i) Estao garantidas todas as informagdes que vocé queira, antes durante e depois
do estudo.

i A sua participagao neste estudo € voluntaria. Vocé tem a liberdade de recusar
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participardo estudo, ou se aceitar a participar, retirar seu consentimento a qualquer
momento. Este fato ndo implicara na interrup¢cédo de seu atendimento, que esta
assegurado.

k) As informacbes relacionadas ao estudo poderdo ser inspecionadas pelos
meédicos que executam a pesquisa e pelas autoridades legais, no entanto , se
qualquer informagao for divulgada em relatério ou publicagao, isto sera feito sob
forma codificada, para que a confidencialidade seja mantida.

1) Todas as despesas necessarias para a realizagdo da pesquisa ( exames,
medicamentos ,etc...) ndo sao da responsabilidade do paciente.

m) Pela sua participacdo no estudo, vocé nao recebera qualquer valor em dinheiro.

Vocé teraa garantia de que qualquer problema decorrente do estudo sera tratado no

proprio H.C.
n) Quando os resultados forem publicados, ndo aparecera seu nome, e sim um
codigo.

Eu, li o texto acima e compreendi a natureza e objetivo

do estudo do qual fui convidado a participar. A explicacido que recebi menciona os
riscos e beneficios do estudo e os tratamentos alternativos. Eu entendi que sou livre
para interromper minha participagao no estudo a qualquer momento sem justificar
minha decisdoe sem que esta decisdo afete meu tratamento com o meu médico. Eu
entendi o que ndo posso fazer durante o tratamento e sei que qualquer problema
relacionado ao tratamento sera tratado sem custos para mim.

Eu concordo voluntariamente em participar deste estudo.

Data [/ |/

Assinatura do paciente ou responsavel legal

Data [/ |/

Nome do pesquisador
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ANEXO 2 — INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

INSTRUMENTO PARA COLETA DE DADOS
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Grupo
Grupo de estudo| ) Controle{ )
IDENTIFICAGAQ - Dados Demograficos
Mome;
Crata de nascimanto; Kada:  anog
Mimerna de regeatro pronhdano:
Wiimero de regiairo da pesquisa; GE GC
un sénarad
Estada civil, oo casado estavel o© autro
5o
0 1 2 TS
Nivel de instrugho: analfabeto, 1° grau incompleta, 1°
grau completa, 2 grau inchmpleto, 2 grau complelo, i9g Fg
J%grau incomplaio, 3" grau compisio anaf 1"ginc comp 2gmc P gcomp 3 ginc comp
profisss
Profiss&o: tem atividada profissional o
n&o lem alvidade
profissonal do kar esiudania
Enderaco:
Telefone para contala;
PRIMEIRA CONSULTA
Anamnese
Data:
Portadora de munossupressio? Mao | Sim |E.x-::luha |
Procedéncia de encamenhamenio:
] 1exame de rotina(pule para dados Zcorrimento
Queixa Principal comportamentais) crénico
3candi
diase
rec doutra
(Queixas dor camimento ardéncia prund
fiasura diapareunta oulra
. Jag mais
Tempo de queixa: menos3m m 6m
N® de consultas anteriores pelo mesmo problema nos ultimos 12 meses
4 ou
1, 2, a mais
) ouT
Tratamentos anteriores VO TOPICOS ROS
Resultados dos tratamentos:
temporariamente
satisfatorio insatisfatario satisfatorio
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Dados complementares

Inicio de atividade sexual:

Mumero de parceiros até o momento da consulta:

Método contraceptiva atual
Tabagismo: sim ndo

Ultimo Papanicolaou

Exame Ginecolégico:

Achados colposcopicos:
Descritivo:

Bidpsialse necessario):
Descritivo:

RESULTADOS Exames complementares:

Cultura para fungos
Bacterioscopia a Gram

flora cocobacilar-VB

Exame a fresco

Cultura para micoplasma

IFD Clamidea
pH wvaginal

Papanicolaou

citolise ausente
Anatomo patoldgico
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mais fat
vagin
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cells psuda hifas
negat
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negat
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