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RESUMEN

Introduccion. Las infecciones por genitopatégenos son
un motivo de consulta frecuente en Atencion Primaria y en las
especialidades de Enfermedades Infecciosas, Urologia, Gine-
cologia y Dermatologia. Las causas mas comunes son los mi-
croorganismos oportunistas y los responsables de las infeccio-
nes de transmision sexual asociadas a practicas sin proteccion.
El objetivo de este trabajo es determinar los microorganismos
que causan estas infecciones en los pacientes atendidos en
el Hospital Universitario Virgen de las Nieves de Granada vy la
sensibilidad a los antibidticos de Neisseria gonorrhoeae.

Material y métodos. Se realizd un estudio transversal y
retrospectivo, en el que se incluyeron los resultados emitidos,
entre enero de 2018 y diciembre de 2019, en el Laboratorio de
Microbiologia a partir de todos los episodios estudiados me-
diante procedimiento normalizados de trabajo.

Resultados: Los microorganismos mds frecuentemente
detectados fueron Gardnerella vaginalis (23,81%) sequido de
Candida spp. (20,9%), sobre todo en mujeres, N. gonorrhoeae
(11,36%) y Ureaplasma urealyticum (11,99%), sobre todo en
hombres. En multitud de ocasiones se presentaron de forma
combinada. En cuanto a los virus del herpes simple, en hom-
bres la infeccion por ambas especies tuvo una presencia similar
(509%), mientras que en mujeres el tipo 1 fue mas prevalente
(76,52%). Los antibioticos mas activos frente a N. gonorrhoeae
fueron cefotaxima (98%) y cefixima (100%), siendo poco acti-
vo tetraciclina (39,02%).

Conclusiones. Los patogenos mas frecuentes correspon-
dieron a aquellos que han causado habitualmente infecciones
en las mujeres, aunque N. gonorrhoeae fue el mas frecuente
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en varones y las infecciones mixtas no son un hallazgo casual.
Las infecciones por VHS-1 fueron mas frecuentes que por VHS-
2, 1o cual confirma la tendencia de un cambio en la epidemio-
logia del herpes genital.

Palabras clave: Infecciones de transmision sexual; infecciones del aparato
genital; Neisseria gonorrhoeae; Chlamydia trachomatis; virus del herpes
simple.

Increased infections by herpes simplex virus
type 1 and polymicrobials of the genital tract,
in the general population of a Spanish middle

city
ABSTRACT

Introduction. Infections by genitopathogens are a fre-
quent reason for consultation in Primary Health Care and in
the specialties of Infectious Diseases, Urology, Gynecology,
and Dermatology. The most common causes are opportunis-
tic microorganisms and responsible for sexually transmitted
infections associated with unprotected sex. The objective is
to determine the microorganisms that cause these infections
in patients treated at the Hospital Universitario Virgen de las
Nieves in Granada and Neisseria gonorrhoeae susceptibility to
antibiotics.

Material and methods. A transversal-descriptive and re-
trospective study was carried out, which included the results
issued, between January 2018 and December 2019, in the
Microbiology Laboratory from all the episodes studied using
standardized working procedures.

Results. The most frequently detected microorganisms
were Gardnerella vaginalis (23.81%) followed by Candida spp.
(20.9%), especially in females, and N. gonorrhoeae (11.36%)
and Ureaplasma urealyticum (11.99%), in males. Many times,
they were presented in combination. Regarding herpes sim-
plex viruses, infection by both species had a similar prevalence
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(509%) in males, while type 1 was more prevalent (76.52%) in
females. The most active antibiotics against N. gonorrhoeae
were cefotaxime (98%) and cefixime (100%). Tetracycline
(39.02%) a poorly active antibiotic.

Conclusions. The most frequent pathogens corresponded
to those that usually caused infections in females, although N.
gonorrhoeae was the most frequent in males and mixed in-
fections are not an accidental finding. HSV-1 infections were
more frequent than HSV-2, confirming the trend of a change
in the epidemiology of genital herpes.

Keywords: Sexually transmitted infections; genital tract infections; Neisse-
ria gonorrhoeae; Chlamydia trachomatis; herpes simplex virus.

INTRODUCCION

Las infecciones por genitopatdgenos son un motivo de
consulta frecuente en Atencion Primaria y en especialidades
como Urologia, Ginecologia y Urgencias. En las mujeres supo-
nen mas del 30% de las consultas ginecologicas [1] y en los
hombres, aunque las infecciones genitales son frecuentes,
tienden a estar infradiagnosticadas al ser frecuentemente
asintomaticas [2]. Las causas mas comunes de estas infeccio-
nes son la practica de relaciones sexuales sin proteccion vy el
oportunismo. Segun los datos de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS) en 2016, de 376 millones de nuevas infeccio-
nes de transmision sexual (ITS), 127 millones correspondieron a
Chlamydia trachomatis, 87 millones a Neisseria gonorrhoeae,
y unos 500 millones de mujeres sufrieron herpes genital [3].

Las enfermedades mas frecuentes en la mujer de nuestro
medio son las vulvovaginitis [4]. Es un proceso infeccioso favo-
recido por la alteracion del microbioma vaginal (un 20-40% de
las vaginitis provienen solo de esta alteracion del microbioma
vaginal). El 75% de las mujeres presentaran algun episodio a lo
largo de su vida, con mayor incidencia entre los 20 y 40 afios
y tendencia a recidivar en un 50% [1]. Los microorganismos
mas frecuentemente implicados son Candida spp., en el 25%,
siendo Candida albicans en el 90% de los casos y las demas
especies, como Candida glabrata, Candida tropicalis y Candida
krusei, en el 10% [5]. Le sigue en frecuencia la vaginosis bac-
teriana (entre el 8-30% de las mujeres sexualmente activas de
los paises industrializados la padeceran), donde la reduccion de
Lactobacillus spp., se sustituye, principalmente, por Gardnere-
lla vaginalis (presente en un 92-98% de los casos y en el 10%
de mujeres sin enfermedad), y, en menor medida, por Myco-
plasma hominis, Ureaplasma urealyticum, Atopobium vaginae
o Mobiluncus spp. [1]. Otro agente es Trichomonas vaginalis,
pardsito de transmision sexual, que esta disminuyendo en los
paises occidentales. En Espafia supone el 200% de todas las
vulvovaginitis [6]. La cervicitis se puede originar por la infec-
cion del canal endocervical [7], principalmente por C. tracho-
matis y con menor frecuencia N. gonorrhoeae (ambos ITS), U.
urealyticum, M. hominis, Mycoplama genitalium, los agentes
de la vaginosis bacteriana o los virus del herpes simple (VHS)
y papilomavirus [8]. La prevalencia espafiola descrita para C.
trachomatis oscila entre un 1-8,59% vy afecta principalmente
a mujeres entre 14-25 afos [9], aunque N. gonorrhoeae se

observa mas entre los 20-24 afos [10]. Este frecuentemente
presenta resistencias a los antibioticos [11]. Las enfermedades
anteriores se pueden acompafar de uretritis, con deteccion en
uretra de Chlamydia, N. gonorrhoeae o Trichomonas en més
del 50% de los casos [12].

En los hombres, las principales enfermedades son uretritis
y balanitis, pero a veces es dificil de diferenciar entre ambas.
Los microrganismos mas prevalentes son C. trachomatis 'y N.
gonorrhoeae, pudiendo encontrase también M. genitalium, U.
urealyticum, Haemophilus spp., G. vaginalis, Candida spp.y T.
vaginalis [13]. El hecho de que puedan cursar de manera poco
sintomatica (hasta en el 509% de los casos) aumenta la pro-
babilidad de transmision [14, 15]. El microorganismo mas fre-
cuente en la balanitis es C. albicans, que afecta en su mayoria
a varones diabéticos o no diabéticos con parejas afectadas de
vulvovaginitis candidiasica [6].

Los VHS son la causa mas frecuente de ulceras genitales
entre la poblacion sexualmente activa, causadas por el virus
del herpes simple tipo 2 (VHS-2), clasicamente asociado a la
infeccion genital y responsable del 70-90% de los casos [16],
o0 virus herpes simple tipo 1 (VHS-1), mas relacionado con la
enfermedad oral. Segun datos de la OMS, el VHS-2 muestra,
en poblaciones de riesgo, una prevalencia del 11% en personas
de 15 a 49 afos (mas frecuente en mujeres), mientras que la
prevalencia del VHS-1, en esta edad, varia de una regién a otra
[17]. En un estudio realizado en Valencia, se describe un au-
mento de la prevalencia del VHS-1 en la enfermedad ulcerativa
genital, con mejor pronostico que el VHS-2 [18].

Por ultimo, es importante resefar la importancia de C. tra-
chomatis, como causa de proctitis en ambos sexos, que ademas
es la forma de presentacion mas frecuente para el linfogranu-
loma venéreo en Europa [19, 20].

Dada la importante prevalencia y diversidad en la etiolo-
gia de estas infecciones se deben realizar aportaciones de su
frecuencia reciente para facilitar una mejor prevencion y tra-
tamiento. Este es muchas veces empirico y de amplio espectro,
y, @ menudo, innecesarios, causando fracasos de tratamiento,
recurrencias, recidivas y resistencias a antimicrobianos. En la
medida en la que se disponga de estudios de prevalencia los
tratamientos empiricos se aproximaran mas a la realidad. Por
todo ello, en este trabajo se comunica la presencia, en la po-
blacion general adulta, de los agentes productores de infeccio-
nes de transmision sexual y otras infecciones por patogenos
genitales en el Area Sanitaria de Granada que es atendida en
el Hospital Universitario Virgen de las Nieves de Granada por
posible episodio, comparando por edad y sexo.

MATERIAL Y METODOS

Se realizd un estudio transversal y descriptivo, en el que
se incluyeron los resultados emitidos tras el procesamiento mi-
crobiologico de todos los exudados genitales de sujetos adul-
tos sintomaticos con sospecha de "posible episodio infeccioso”,
recibidas en el Laboratorio de Microbiologia del Hospital Vir-
gen de las Nieves de Granada entre el 1 de enero de 2018 y 31
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de diciembre de 2019. Este hospital presta asistencia especia-
lizada a un conjunto poblacional de 460.000 habitantes, apro-
ximadamente. Las muestras procedieron de pacientes asistidos
en los Servicios de Urgencias, Ginecologia, Urologia y Enferme-
dades Infecciosas, que atendieron a la poblacion de Granada
capital y los pueblos del drea metropolitana de su influencia.
Todos fueron episodios diferentes, ocurridos al menos con 6
semanas de diferencia del anterior, si es que lo hubo.

Las muestras fueron procesadas siguiendo los protocolos
de trabajo del Laboratorio de Microbiologia [14, 21]. Brevemen-
te, en todas las muestras se investigd, mediante PCR multiplex
a Tiempo Real, la presencia de C. trachomatis, N. gonorrhoeae,
T. vaginalis (BD MAX CT/GC/TV BD, Franklin Lakes, NJ, EE. UU.)
y M. genitalium, M. hominisy U. urealyticum (BD MAX System,
BioGX DNA, 350-011-A-MAX, Amsterdam, Paises Bajos), salvo
en los exudados vulvovaginales donde se emplearon pruebas
de Hibridacion de ADN para detectar G. vaginalis, Candida
spp. y Trichomonas (BD AFFIRM VPIII, BD, Madrid, Espafia) en
el procesador BD MicroProbe; ademds, se sembraron en me-
dios de agar sangre (Becton-Dickinson, Espafa), agar choco-
late (Becton-Dickinson), agar Martin-Lewis (Becton-Dickinson)
para N. gonorrhoeae y CromogenCandida (BIO-RAD, Espana)
para Candida spp. La presencia de M. hominisy U. urealyticum
fue indicada si se obtuvo en el estudio un valor de Ct < 30.
Mas informacién sobre la sensibilidad del sistema de PCR para
detectar micoplasmas y ureaplasmas esta disponible por el fa-
bricante (https://drive.google.com/drive/folders/1KuQwIMsrmB
|Ox_3ftQHc4T3re1Zd0_tk) y en estudios sobre la relacion entre
los valores cuantitativos de Ct de la PCR y las concentraciones
de los microorganismos [22]. Dado que un valor de Ct < 30
indica una mayor concentracion del microorganismo y M. ho-
minis y U. urealyticum pueden ser potenciales colonizadores,
solo se informaron en muestras con este resultado.

Para la identificacion de los microorganismos que crecie-
ron se uso espectrometria de masas, MALDI-TOF (Bruker Bioty-
per, Billerica, MA, USA).

Ademas, se determind la susceptibilidad a los antibioticos
(azitromicina, cefixima, cefotaxima, ciprofloxacino, penicilina y
tetraciclina) de N. gonorrhoeae [11]. La interpretacion de los
resultados se realizd segun las recomendaciones del European
Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST)
[23] y del Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) de
2018 [24], de forma complementaria. En las muestras recibidas
en medio de transporte de virus se investigaron el VHS-1y el
VHS-2 mediante PCR a tiempo real (BD MAX System).

Se recogieron las variables tipo de muestra, procedencia,
microorganismo, sexo y edad del paciente a través del SIL de
nuestro laboratorio (MODULAB @, sistema utilizado en el Siste-
ma Sanitario Publico de Andalucia como soporte de la historia
clinica electronica) para su posterior evaluacion anonimizada.
No se incluyo el estudio de la infeccion por Treponema palli-
dumy la existencia de prostatitis. Se realizo un analisis esta-
distico descriptivo, calculando frecuencias absolutas y relativas
para las variables cualitativas. Se compararon los resultados,
para cada tipo de prueba, de los afios 2018 y 2019 y la presen-

cia por sexos, mediante las pruebas chi-cuadrado de Pearson y
exacta de Fisher. Para comparar las edades de los sujetos con
microorganismos se utilizd las pruebas no paramétricas U de
Mann-Whitney, en los casos de 2 grupos, y de Kruskal-Wallis,
en los casos de mas de 2 grupos, comprobandose la normali-
dad con la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Se considero signi-
ficativo un valor de p<0,05. También se tuvieron en cuenta las
infecciones polimicrobianas. Por ultimo, se analizo la suscepti-
bilidad, por categorias clinicas y/o concentracién minima inhi-
bitoria (CMI), de N. gonorrhoeae a los antibioticos. Los datos se
analizaron con el software IBM SPSS Statistics 19. No se tuvo
informacion clinica que permitiera recoger los factores clinicos
asociados con la presencia de un determinado microorganis-
mo.

Consideraciones éticas. El protocolo del estudio se llevo
a cabo con arreglo a la Declaracion de Helsinki y las considera-
ciones éticas de la investigacion epidemiologica. No se realizo
muestreo adicional ni modificacion del protocolo diagnostico
de rutina por el laboratorio. Debido al caracter no interven-
cionista del estudio, ya que el material bioldgico se utilizd sélo
para el diagndstico estandar de infecciones del tracto genital,
siguiendo las prescripciones de los médicos sin ninguna inves-
tigacion adicional a los procedimientos rutinarios, no se recabo
el consentimiento informado del paciente para el analisis inte-
grado de los resultados, segun lo sefalado por las pautas éticas
internacionales para la investigacion relacionada con la salud
en seres humanos de la Organizacion Mundial de la Salud. Se
realizaron los analisis de datos utilizando una base de datos
completamente anonima, donde los episodios de los sujetos
fueron identificados s6lo mediante el Nimero Unico de Histo-
ria de Salud de Andalucia (NUHSA) y sustituidos por episodios
infecciosos diferentes ocurridos al menos con 6 semanas de
diferencia del anterior, si es que lo hubo. La entidad que con-
cedio el permiso para acceder y utilizar los datos fue la Unidad
de Gestion Clinica de Microbiologia Clinica del Hospital Virgen
de las Nieves de Granada, Espafa.

RESULTADOS

Durante los 2 afos estudiados, se procesaron un total de
3.217 muestras de otros tantos episodios: 1.516 en 2018 vy
1.701 en 2019. En 2018, 1.032 (68,07%) procedieron de muje-
res, y en 2019 se contabilizaron 1.212 (71,25%). Se analizaron
exudados de glande (157; 4,88%), endocervical (624; 19,39%),
vulvo-vaginal (1331; 41,37%), uretral (628; 19,52%), rectal
(110; 3,41%), faringo-amigdalar (34; 1,05%) y de Ulcera geni-
tal (296; 9,20%) y orina para el estudio de uretritis (37; 1,15%).
En total se realizaron 13.299 pruebas, 5941 en 2018 y 7.358
en 2019, cuyos resultados se describen a continuacion.

Bacterias y T. vaginalis detectados mediante PCR. En
2018 se realizaron 4.421 PCRs para C. trachomatis, N. gono-
rrhoeae, T. vaginalis, M. genitalium, M. hominisy U. urealyti-
cum, siendo 329 (7,4%) positivas. En 2019 se realizaron 5.545
PCRs de las cuales 362 (6,5%) fueron positivas. EI microorga-
nismo mas frecuentemente detectado fue U. urealyticum (103;
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Tabla 1 Numero y porcentajes de PCRs y cultivos positivos para cada
microorganismo, seguin el sexo, durante 2018 y 2019.

PCR (%) Varones Mujeres Total
C. trachomatis 64 (19,8) 47 (12,8) m
N. gonorrhoeae 91 (28,2) 23 (6,2) 14
M. genitalium 28 (8,7) 23 (6,2) 51
M. hominis 47 (14,5) 153 (41,6) 200
U. urealyticum 88 (27,2) 96 (26,1) 184
T. vaginalis 5 (1,5) 26 (7.1) 31
Total 323 (46,7) 368 (53,3) 691
Cultivos (%) Varones Mujeres Total
N. gonorrhoeae 75 (67,0) 9 3,1 84
G. vaginalis 16 (143) 152 (51,7) 168
Candida spp. 21 (18,7) 133 (45,2) 154
Total 12 (27,6) 294 (72,4) 406
Tabla 2 Edad media global y de los positivos para cada microorganismo de los

sujetos a los que se les realizo PCRs y/o cultivo durante 2018 y 2019.

Edad media (afios)

2018 1C 95% 2019 IC 95%
C. trachomatis 29,79 (27,48-32,10) 28,38 (26,01-30,74)
N. gonorrhoeae 30,67 (27,81-33,53) 27,72 (25,49-29,95)
M. genitalium 28,61 (24,89-32,32) 30,08 (25,55-34,61)
M. hominis 30,85 (28,76-32,94) 29,90 (27,89-31,90)
U. urealyticum 32,02 (29,88-34,15) 32,29 (30,19-34,39)
T vaginalis 38,92 (30,23-47,61) 38,37 (30,21-46,53)
VHS-1 24,02 (17,38 - 30,66) 26,33 (16,43 - 36,23)
VHS-2 33,56 (23,89- 43,23) 31,79 (17,81 - 45,77)
G. vaginalis 30,46 (27,49-33,43) 30,06 (27,80-32,32)
Candida spp. 34,84 (30,24-39,44) 30,96 (27,58-34,34)

31,3%) en 2018 y M. hominis (106; 29,3%) en 2019. T. vagina-
lis fue el menos frecuente en ambos afios, 12-3,6% y 19-5,2%,
respectivamente. En 2018, el porcentaje de PCRs positivas fue
del 8% en mujeres (164 episodios) y del 7% en varones (165),
similar a 2019, con un 7,2% en mujeres (204) y un 5,9% en
varones (158).

Al comparar los resultados por sexo durante los dos afios
(tabla 1), hubo diferencias estadisticamente significativas pa-
ra los microorganismos encontrados en varones y mujeres
(p<0,001), salvo para U. urealyticumy M. genitalium, de forma
que C. trachomatisy N. gonorrhoeae fueron mas frecuentes en
los varones y M. hominisy T. vaginalis en las mujeres.

Rev Esp Quimioter 2021;34(4): 320-329

En cuanto a las edades de los sujetos (Tabla 2), tanto la
media de edad global como la de los positivos para cada mi-
croorganismo rond¢ los 30 afos en 2018 y 2019, excepto en el
caso de T. vaginalis, donde la edad media de los positivos fue
mayor, 38 anos. En 2018, no se encontraron diferencias esta-
disticamente significativas entre las edades de los positivos a
los diferentes microorganismos (p=0,367); pero en 2019 si las
hubo (p=0,021), debiéndose a la menor edad de los pacientes
con N. gonorrhoeae y la mayor con T. vaginalis y U. urealyti-
cum. (p=0,008), y N. gonorrhoeaey U. urealyticum (p=0,007).

VHS detectados. En 2018 se realizaron 258 PCRs para
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Tabla 3

Comparativa del numero y porcentajes de pruebas de hibridacion y

cultivos positivos por microorganismo durante 2018 y 2019.

Hibridacion positiva 2018 2019

G. vaginalis 85 (42,29 119 (51,52)
Candida spp. 86 (42,79) 80 (34,63)
T. vaginalis 8 (3,98) 8 (3,46)
G. vaginalis + Candida spp. 22 (10,95) 20 (8,66)
G. vaginalis + T. vaginalis 0 0 2 (0,87)
Candida spp. + T. vaginalis 0 0 2 (0.87)
Cultivos 2018 2019

N. gonorrhoeae 41 (24,8) 43 (17.8)
G. vaginalis 55 (333) 13 (46,9)
Candida spp. 69 (41,8 85 (352)

VHS-1 y VHS-2, siendo 74 (28,68%) positivas; mientras que
en 2019 se realizaron 236 PCRs, siendo 70 (29,66%) positivas.
La infeccion por VHS-1 fue mas frecuente en ambos anos (56;
75,68% en 2018 y 51; 72,86% en 2019), con escasa presencia
de las infecciones por VHS-1y VHS-2 (2; 2,7% en 2018 y 1;
1,4% en 2019). Al comparar los resultados por sexo, en am-
bos afios, se detectaron 12 (8,33%) entre los hombres y 132
(91,67%) entre las mujeres. Entre los hombres el VHS-1 vy el
VHS-2 suponen el 50% de los resultados positivos, respectiva-
mente; mientras que en las mujeres fue claramente superior el
porcentaje de VHS-1 (101 episodios, 76,52%), frente al VHS-2
(31; 23,48%), aunque sin diferencias significativas (p=0,077).
La edad media de los pacientes (Tabla 2) con VHS-2 fue esta-
disticamente superior a la edad de los que tienen VHS-1, en
2018 (p<0,001) y 2019 (p=0,025).

Agentes de vulvo-vaginitis detectados mediante
prueba de Hibridacion de ADN. En 2018 se realizaron 567
estudios de exudado vulvo-vaginal mediante hibridacion para
Candida spp., T. vaginalis y G. vaginalis, siendo 201 (35,45%)
positivas para algun microorganismo; en 2019 se realizaron
613 siendo 231 (37,68%) positivas. En la Tabla 3 se refleja la
distribucion de los microorganismos detectados por afios, des-
tacando la mayor presencia, proporcionalmente, de G. vagina-
lis durante 2019. Las edades de las mujeres con prueba positiva
fueron similares para los dos afos (2018: media 33,2 y rango
31,1-35,3 anos; 2019: media 34,9 y rango 32,8-36,9 afos).

Agentes recuperados mediante cultivo habitual de las
muestras genitales. En 2018 se realizaron 751 cultivos, para
recuperar N. gonorrhoeae, G. vaginalis y Candida spp., siendo
165 (22,0%) positivos; mientras que en 2019 se realizaron 979
siendo 241 (24,6%) positivos, destacando en 2018 Candida
spp. y en 2019 G. vaginalis (Tabla 3). Al comparar los resulta-
dos por sexo (Tabla 1) los microorganismos mas frecuentemen-
te recuperados fueron N. gonorrhoeae (67,0%) en hombres,
G. vaginalis (51,7%) y Candida spp. (45,2%) en las mujeres
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(p<0,001). Si nos fijamos en las edades de los sujetos estudia-
dos (Tabla 2), la media de edad es similar para los microorga-
nismos, excepto para Candida spp. donde es superior en 2018
con 34 afos, siendo esta diferencia no significativa. Por ultimo,
el estudio de la sensibilidad a los antibidticos de los aislados
de N. gonorrhoeae (tabla 4) pone de manifiesto la excelente
actividad de cefotaxima y cefixima, seguidos de azitromicina,
mientras que ciprofloxacino y tetraciclina presentaron una ac-
tividad inferior. Al comparar los resultados entre los dos afios,
obtuvimos que la resistencia a ciprofloxacino aumentd de un
40% en 2018 a un 60,47% en 2019. Frente a azitromicina se
presentaron resistencias similares en ambos afios (20% y 14%,
respectivamente).

Infecciones polimicrobianas. En 2018 se encontraron
35 episodios en los que se detectd mas de un microorganis-
mo, 7 en varones y 28 en mujeres; mientras que en 2019 se
encontraron 49, 11 en varones y 38 en mujeres (Tabla 5). Lo
mads frecuente en ambos periodos de estudio fue encontrar G.
vaginalis + Candida spp., sequida de C. trachomatis + N. go-
norrhoeae.

Microorganismos detectados en las muestras clinicas.
En la tabla 6 se indica los microorganismos detectados en las
diferentes muestras. Las que mas resultados positivos acumu-
laron fueron los exudados vulvo-vaginal y endocervical, con
640 y 500 positivos, respectivamente; les siguen los exudados
uretrales y de ulcera genital, con 289 y 162 positivos, respec-
tivamente.

DISCUSION

A diferencia de los varones, las infecciones del aparato ge-
nital femenino tienen una sintomatologia muy poco especifica,
siendo absolutamente necesario el estudio microbioldgico pa-
ra establecer el diagnostico. El cultivo de los exudados es un
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Tabla 4 Estudio de la sensibilidad de N. gonorrhoeae a los antibidticos durante 2018 y 2019.
ANTIBIOTICOS Ao CMI50 CMI90 %S % | % R
Azitromicina 2018 0,25 2 82,05 0 17,95

2019 0,25 15 86,05 0 13,95
Global 0,25 2 84,15 0 15,85
Cefixima 2018 <0,016 0,032 100 0 0
2019 <0,016 0,064 100 0 0
Global < 0,016 0,064 100 0 0
Cefotaxima 2018 0,016 0,064 100 0 0
2019 0,016 0,064 97,44 0 2,56
Global 0,016 0,064 98 0 2
Ciprofloxacino 2018 0,008 4 60 0 40
2019 0,38 3 39,53 0 60,47
Global 0,025 4 494 0 50,6
Penicilina 2018 0,38 4 17,14 68,57 14,29
2019 0,38 15 6,98 81,4 11,63
Global 038 2 11,54 75,64 12,82
Tetraciclina 2018 15 24 30,77 17,95 51,28
2019 0,75 4 46,51 25,58 2791
Global 0,75 16 39,02 21,95 39,02

S: sensible; I: Intermedio; R: Resistente.

método especifico y sensible, superado por los métodos mole-
culares, especialmente por la PCR, en muestras especialmente
contaminadas, como son los exudados faringeos y rectales. En
nuestro estudio, el microorganismo mas frecuentemente en-
contrado, si tenemos en cuenta las distintas muestras y prue-
bas realizadas, fue G. vaginalis, sequido de Candida spp. En
cuanto a los principales causantes de ITS, obtuvimos que N.
gonorrhoeae fue el microorganismo mas frecuente entre los
varones, lo que corresponde a lo obtenido en otro estudio rea-
lizado en Espafia en 2017, donde la mayor tasa se encontro
en varones que estaban entre los rangos de edad de 20-24 y
de 25-29 afos [25]; en nuestro caso, encontramos la mayor
presencia entre los 25-29 afios. En cuanto a C. trachomatis,
en nuestro estudio es el principal agente de ITS en las mujeres,
por encima de N. gonorrhoeae, siendo mas frecuente entre los
26-32 afos; estos datos coinciden con los informes del Centro
Europeo para la Prevencion y Control de Enfermedades (ECDC)
donde la mayor incidencia de este patdgeno se observo entre
mujeres jovenes de 20-24 afios [10, 26]. T. vaginalis fue in-
significante en varones mientras que, en mujeres, se situd por
delante de N. gonorrhoeae, apareciendo en edades superiores
que los anteriores, desde los 30-47 afos, lo que supone re-
sultados similares a otros estudios donde se obtiene la mayor
frecuencia entre mujeres de 20-47 anos [2, 27]. Ademas, no se

excluye un falso positivo de la PCR en las muestras faringo-
amigdalares.

Teniendo en cuenta el mayor numero de muestras ana-
lizadas en mujeres que en varones, podriamos pensar que las
ITS por tanto son mas frecuentes en varones, ya que N. gono-
rrhoeae presenta una incidencia superior en nuestra muestra
que C. trachomatis, siendo mds infrecuente en mujeres; sin
embargo, seria una conclusion precipitada. Es posible que la
mayoria de las muestras tomadas en varones se analizasen ba-
jo la sospecha de ITS (ya que el cuadro clinico que estos pre-
sentan es mas sugerente de ello; manifestaciones exudativas),
mientras que no ocurre lo mismo con las muestras proceden-
tes de mujeres, donde en la mayoria de las ocasiones la prime-
ra sospecha, salvo sintomas clinicos especificos, va a ser una
vulvovaginitis por patégenos comunes. En cualquier caso, cabe
destacar los rangos de edad en los que mas se concentran la
presencia de estos patogenos, reducidos a edad fértil cuando la
actividad sexual es mas intensa.

G. vaginalis fue el microorganismo mas veces aislado en
nuestro estudio, y esto se corresponde con el gran numero de
positivos entre las mujeres, donde fue el patdgeno mas fre-
cuente en exudado vulvo-vaginal. No obstante, la vaginosis
es una entidad polimicrobiana y el diagndstico microbioldgico
podria requerir la tincion de Gram y el empleo de los criterios
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Tabla 5

Numero de infecciones polimicrobianas durante 2018 y 2019.

Infecciones polimicrobianas (%) 2018 2019

N. gonorrhoeae + M. genitalium 5 (14,29 3 (6,12)
C. trachomatis + N. gonorrhoeae 4 (11,43) 14 (28,57)
C. trachomatis + M. genitalium 1 (2,86) 4 (8,16)
C. trachomatis + VHS-2 1 (2.86) 0 (0)
C. trachomatis + . gonorrhoeae 0 (0) 1 (2,04)
+T. vaginalis

M. genitalium + T. vaginalis 0 (0) 2 (4,08)
G. vaginalis + Candida spp. 22 (62,86) 20 (40,82)
G. vaginalis + T. vaginalis 0 (0) 2 (4,08)
Candida spp. + T. vaginalis 0 (0) 2 (4,08)
VHS-1 + VHS-2 2 (5,71) 1 (2,04)
Total 35 (100) 49 (100)

Tabla 6 Agentes infecciosos detectados por los distintos procedimientos en cada tipo de muestra durante 2018 y 2019.
Agentes Exudado Exudado Exudado Exudado Exudado Orina estudio Exudado Exudado TOTAL
de glande endocervical vulvo- vaginal uretral rectal uretritis faringo- Gleera
amigdalar genital
C. trachomatis 3 (566) 31 (6200 13 (203) 46 (1591) 11 (1294 4 (3333) o0 (000) 3 (1859 M  (633)
N. gonorrhoede 23 (43,39) 27 (5400 5  (078) M8 (4083 18 (21,17) 4 (3333 2 (20) 2 (128) 199 (1136)
M. genitalium 2 (377) 18 (360) 4 (062 19 (657 6 (705 1 (833 1 (10) 0 (000 51 (291
M. hominis 3 (566) 109 (21800 39 (609 19  (657) 21 (24700 1 (833) 2 (20) 8 (493 202 (153)
U. urealyticum 6 (132 75 (15) 30 (4,68) 58 (2006) 28 (32,94) 2 (16,67) 3 (30) 8 (493) 210 (11,99)
T. vaginalis 0 (000 20 (4) 25 (3%0) 3 (103 0o (0000 0 (000 2 (20) 1 (061) 51 (291)
G. vaginalis 0  (0,00) 125 @25 21 (4234 15 (5190 1 (117) 0 (0000 O (0000 5 (308 417  (2381)
Candida spp. 13 (2452) 93 (186) 240 (37500 10 (346 0 (000) O (0000 O (000) 10 (617) 366  (2090)
VHS-1 0 (0,00 2 (0,40) 10 (1,56) 1 (034) 0 (000 0 (0,00) 0 (0,00) 94 (5202 107 (6,11)
VHS-2 3 (566) 0 (000) 3 (046 0 (000) 0 (000) 0 (0000 0 (000) 31 (1913) 37 (1)
Total 53 (100) 500 (1000 640 (1000 289  (100) 85  (100) 12 (100) 10 (100) 162 (100) 1751  (100)

de Amsel [28], aunque nuestra prueba tiene una rentabilidad
diagnostica ligada al estado de enfermedad. En cuanto a Can-
dida spp., se situa como el segundo microorganismo mas fre-
cuente en el global del estudio, también a costa de las mujeres,
donde fue el seqgundo mds aislado en muestras de exudado
vulvo-vaginal; esto se corresponde con los datos epidemiolo-
gicos de otros estudios pues es el principal agente responsa-
ble de vulvovaginitis infecciosas en nuestro medio, asi como el
mas sospechado clinicamente. Ambos encontrados en edades
entre 27-34 afos, con una media de 30 afos, y en el caso de
G. vaginalis, a pesar de que no se considera una ITS, se observa
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que su sobrecrecimiento (vaginosis bacteriana) aumenta con el
numero de parejas sexuales o por un companero sexual nuevo
en el mes previo [1].

En cuanto a M. hominis, fue el tercer microorganismo
mas frecuente en nuestro estudio y el tercero de los aisla-
dos en mujeres, donde fue el principal causante de cervici-
tis (presente en 109 muestras de exudado endocervical, un
14,83%); sequido de, también mas frecuente en mujeres, U.
urealyticum (75; 10,20%). Con estos datos podemos decir
que, entre las mujeres, la causa mas frecuente de uretritis es
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la no gonococica. En el varon, U. urealyticum fue el sequndo
microorganismo mas frecuente después de N. gonorrhoeae
y por delante de C. trachomatis, por lo que obtuvimos que
las uretritis mas frecuentes en el varon fueron las gonoco-
cicas y que, entre las no gonococicas, C. trachomatis y U.
urealyticum. Estos datos coinciden con los de otros estudios
en los que se concluye que, en las uretritis no gonocacicas,
aumentan las causadas por microorganismos diferentes de C.
trachomatis, aunque este sigue siendo el principal [13]. Asi
mismo, C. trachomatis también estd implicado en proctitis
infecciosa, sobre todo en varones homosexuales y mujeres,
y en relacion con practicas sexuales sin proteccion, donde es
la cuarta etiologia mas frecuente en nuestro medio. Algu-
nas series de casos en la literatura determinan una media de
edad en torno a los 26-30 afios y en torno a un 40% de los
casos presentan coinfecciones con otros patogenos relacio-
nados con practicas sexuales no seguras [29, 30].

Las infecciones por VHS-1 fueron mas frecuentes que por
VHS-2, lo cual confirma la tendencia que recoge la OMS vy es-
tudios recientes de un aumento de infecciones genitales por
VHS-1, tradicionalmente causante de la infeccion oral [31]. Co-
mo posibles explicaciones para este cambio de tendencia, se
incluyen los cambios en las practicas sexuales, sin poder des-
cartar cambios en la patogenicidad viral, asi como un retra-
so en el contacto con el VHS-1 en la infancia que hace a los
adultos mas susceptibles a desarrollar la infeccion [32]. En la
literatura se describe que estas infecciones por VHS-1 se pro-
ducen sobre todo en mujeres jovenes con una edad media de
26 afos, y VHS-2 de 34 afios, en nuestro estudio 25 y 33 afios,
respectivamente [18].

Respecto a la sensibilidad de N. gonorrhoeae obtuvimos
que los antibioticos mds activos fueron cefotaxima y cefixima,
con un 989% y un 100% de sensibilidad respectivamente, se-
guidos de azitromicina, que lo fue un 84,15%, mientras que
ciprofloxacino presenta el mayor porcentaje de resistencia, con
un 50,6%. Al comparar los resultados entre los dos afios, ob-
tuvimos que la resistencia a ciprofloxacino aumento, lo cual
difiere de los datos publicados por el European Gonococcal
Antimicrobial Surveillance Programme (Euro GASP) en 2015
y 2016, donde informan de una estabilizacion en la resisten-
cia. Azitromicina tuvo resistencias similares en ambos afnos,
lo cual, si coincide con los datos de estabilidad entre 2015 y
2016, aunque este estudio describe un menor porcentaje de
resistencias, 7,1% vy 7,5%, respectivamente [33]. En cuanto a
penicilina, con un 11,54%, es el farmaco con menor sensibili-
dad de nuestro estudio. Estos resultados se corresponden con
las actuales recomendaciones de tratamiento, en las que las
cefalosporinas de 3° generacion, como cefotaxima y cefixima
son de primera linea, siendo azitromicina una alternativa, sola
0 en combinacion con los anteriores, como tratamiento empi-
rico de la infeccion gonococica y por C. trachomatis, a la que
suele ir asociada. Por otra parte, nuestro estudio ratifica la idea
de que el uso de quinolonas no esta recomendado por la alta
tasa de resistencias que presenta [25].

Por ultimo, respecto a las infecciones polimicrobianas, se
encontraron en 84 episodios, siendo 42 en mujeres por G. va-

ginalis + Candida spp., la mas frecuente con diferencia, y 18
por C. trachomatis + N. gonorrhoeae, en sequndo lugar. Es-
te tipo de infecciones son especialmente importantes ya que
pueden justificar un fracaso en el tratamiento empirico, como
se pone de manifiesto en un estudio realizado en Singapur,
donde los pacientes en los que se asocia M. genitaliumy C.
trachomatis, presentan altas tasas de mutaciones de resisten-
cia a macrolidos y fluoroquinolonas [34]. Esto también puede
extrapolarse al resto de infecciones por varios patogenos y es
que, en la practica clinica, mediante anamnesis y exploracion,
no siempre es posible determinar o sospechar el agente etio-
l6gico causante de la patologia, porque los sintomas son ines-
pecificos o escasos, y esto lleva a tratamientos empiricos de
repeticion que pueden no ser los adecuados. La consecuencia
final es la aparicion de recidivas y recurrencias, asi como resis-
tencias a los diferentes antimicrobianos, que representan un
serio problema para el paciente y para el clinico [1]. A nivel del
laboratorio, las actuaciones sindromicas del microbidlogo cli-
nico, actuando de acuerdo con el tipo de muestra y con ayuda
del tipo de microorganismo solicitado por el clinico, pretenden
resolver esta situacion tan compleja.

La principal limitacion es que no incluimos el estudio de
la infeccion por T. pallidum, ya que, al proceder este estudio de
pacientes de atencion especializada, los datos podrian mostrar
de manera erronea la prevalencia de los agentes que ocasio-
nan lesiones ulcerativas infecciosas en nuestro medio ya que
son atendidas, esencialmente, en Atencion Primaria. Ademas,
el diagnostico de vaginosis no incluyo el estudio de una tin-
cion de Gram. No obstante, al proceder nuestras pacientes de
consultas de Atencion Especializada, se trata de una poblacion
claramente sintomatica que no ha respondido a terapias empi-
ricas previas, presumiblemente.

Nuestro estudio muestra que el diagnostico microbiold-
gico de las infecciones genitales e ITS es mas rentable en la
mujer, siendo G. vaginalis'y Candida spp. los microorganismos
mas frecuentes, mientras N. gonorrhoeae y U. urealyticum 1o
fueron en el varon. Las infecciones por VHS-1 fueron mas fre-
cuentes que por VHS-2, lo cual confirma la tendencia de un
cambio en la epidemiologia del herpes genital, siendo la edad
media de los pacientes con VHS-1 positivos menor que la de
los positivos para VHS-2. Finalmente, en nuestro medio, cefo-
taxima y cefixima mantienen una actividad excelente frente a
N. gonorrhoeae, mientras ciprofloxacino y tetraciclina presen-
tan tasas de resistencia superiores al 400%.
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