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VAGINOSE BACTERIANA RECORRENTE: ATUALIDADES NO MANEJO TERAPEUTICO

RECURRENT BACTERIAL VAGINOSIS: UPDATES IN THERAPEUTIC MANAGEMENT

Evaldo César Macau Furtado Ferreira?, Tamilys Rawane Franca Ferreira?, Tamara Santiago Mascarenhas’, Joyce Pinheiro Leal Costa', Luciane Maria Oliveira
Brito?, Maria Bethania da Costa Chein? e Haissa Oliveira Brito3

Resumo

Introducao: A Vaginose Bacteriana (VB) é uma enfermidade comum e muito prevalente. Decorre do desequilibrio da flora vagi-
nal, com reducao populacional de Lactobacilos e colonizacdo por bactérias patogénicas. Apresenta recorréncia significativa
com o tratamento convencional monoterapico e necessita de maior compreensao fisiopatogénica para melhor terapéutica.
Objetivo: Demonstrar os principais regimes terapéuticos para o tratamento da vaginose bacteriana, enfocando as terapias mais
recentes para o controle da recorréncia. Métodos: Estudo bibliografico a partir dos termos: vaginose bacteriana, vaginose bac-
terianarecorrente e tratamento da Vaginose Bacteriana. Resultados: Apesar dos regimes terapéuticos confiaveis com antibioti-
cos, como Metronidazol® e Clindamicina®, percebe-se falha importante no controle da enfermidade, atribuida ao desenvolvi-
mento de resisténcia bacteriana. Outros fatores podem ser incluidos, como predisposicdo genética, habitos sexuais, mas
nenhum é suficientemente convincente para explicar a fisiopatogénese da doenca. A maioria das terapias combinadas com os
antibioticos tradicionais apresenta bons resultados na diminuicdo da recorréncia. Os probioéticos, em especial Lactobacillus,
mostraram-se eficazes na prevencdo da Vaginose Bacteriana recorrente quando em associacdo ao antibiotico tradicional. Os
prebidticos também sao substancias que podem melhorar o sucesso na terapia de casos recorrentes. Conclusao: Nao obstante
a recomendacdo de monoterapia para o tratamento a utilizacao de outras substancias, como os probiéticos, é recomendada
para adicdo ao arsenal terapéutico, considerando a diminuicdo significativa da recorréncia de Vaginose Bacteriana em pacientes
tratadas com terapia combinada.
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Abstract

Introduction: Bacterial vaginosis (BV) is a common and very prevalent disease. It is an imbalance of the vaginal flora with a
reduction of Lactobacilli concentration and colonization by pathogenic bacteria. It presents significant recurrence with conven-
tional monotherapy and that is why its physiopathogenicity needs to be more understood for a better therapy. Objective: To
demonstrate the main therapeutic approaches for the treatment of Bacterial vaginosis, focusing on newer therapies for the
control of recurrence. Methods: A literature review using the terms: bacterial vaginosis, recurrent bacterial vaginosis and
treatment of bacterial vaginosis. Results: Despite the reliable therapeutic approaches with antibiotics such as metronidazole
and clindamycin, it is still seen failure in controlling this disease because of bacterial resistance. Other factors may be included,
such as genetic predisposition, sexual habits. However, none of these factors is sufficiently convincing to explain the
pathophysiology of the disease. The majority of combined therapy with traditional antibiotics presents good results in the
reduction of recurrence. The probiotics, especially lactobacillus, were effective in preventing recurrent BV when in combination
with traditional antibiotics. The prebiotics are also substances that can improve the success of therapy in recurrent BV. Conclu-
sion: Despite the recommendation of monotherapy for the treatment of Bacterial vaginosis, the use of other substances, such as
probiotics, is recommended for addition to the therapeutic arsenal because of the significant reduction in the recurrence of BV
in patients treated with combined therapy.
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Introducao

A microflora vaginal constitui a primeira linha de
defesa contra organismos invasores patogénicos'. Os
primeiros estudos a respeito, realizados por Doderlein
em 1892, identificaram os Lactobacillus como constitu-
intes da flora saudavel?. As recentes técnicas de amplifi-
cacao, clonagem e subseqiiente andlise da sequéncia de
genes bacterianos tém demonstrado que nem sempre os
Lactobacillus acidophilus correspondem a espécie bacte-
riana dominante davagina, haja vista que, de fato, existe
uma flora com caracteristicas transitérias e residentes.
Em geral, as espécies do género Lactobacillus agem aci-
dificando o meio, todavia existem diferencas no espectro
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do pH acido relacionado a diferentes espécies™.

A disfuncado do equilibrio proporcionada pelos
microorganismos saprofitas da flora vaginal, tais como
os Lactobacillus, é denominada de vaginose bacteriana.
Tal enfermidade ginecoldgica é caracterizada pelo
decréscimo do numero de lactobacilos, principalmente
os produtores de H,0,, associado ao desenvolvimento
oportunista de bactérias que se desenvolvem em pH
mais alcalino, como Gardnerella vaginalis, Neisseria
Gonorrohoeae, anaerdbios, entre outros®. A apresenta-
cdo clinica da VB é, geralmente, caracterizada por corri-
mento abundante, de cor branco acizentada e odor féti-
do que rapidamente se volatizam em pH elevado produ-
zindo mal cheiro®.
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A Vaginose Bacteriana também esta relacionada
a alteracdes morbidas como parto prematuro, aborto,
infertilidade, infeccdo urinaria, endometriose, aumen-
to do risco de contaminacao e de transmissdo por HIV,
além da prépriarecorréncia”™.

O desenvolvimento dessa patologia esta estrei-
tamente relacionado a varios fatores de risco. Os prin-
cipais sao tabagismo, baixo nivel de escolaridade, uso
de ducha vaginal com sabonete perfumado inicio pre-
coce de atividade sexual, multiplos parceiros sexuais,
parceiro sexual novo, entre outros >'°.

O diagnostico é realizado mediante os critérios
de Nugent, critérios de Amsel e método de Gram. O
primeiro tem como fundamento a presenca ou nao de
lactobacilos. Ja os critérios de Amsel determinam que
devem existir trés das seguintes ocorréncias: corri-
mento vaginal branco-acizentado, pH vaginal maior
que 4.5, teste de aminas positivo e presenca de clue
cells ao exame bacterioscépico. O método de Gram é
usado para determinar a concentracao relativa de Lac-
tobacillus, cocos e bastonetes Gram-variaveis (G. vagi-
nalis, Prevotella, Porphyromonas) e Gram-negativos’.

Quanto aterapia, a maioria dos casos sao resolvi-
dos através de tratamentos tépico ou oral com antibiéti-
cos direcionados, como penicilinas, macrolideos e imi-
dazélicos, como o metronidazol, sendo esse ultimo o
mais utilizado''. Apesar dos tratamentos apresentarem
taxas relevantes de melhora clinica inicial, cerca de 80%
das pacientes apresentarao novo episodio de VB em 1
ano. As causas da alta recorréncia dessa enfermidade
ainda sdo obscuras e ndo convincentes. A compreensao
dafisiopatogénese do processo ainda precisa ser inves-
tigada para melhoraraterapéutica®.

Dessa maneira, o presente estudo tem como
objetivo demonstrar os principais regimes terapéuti-
cos para o tratamento da Vaginose Bacteriana e dos qua-
dros recorrentes e expor as terapias mais atuais para o
controle darecorréncia.

Métodos

Trata-se de um estudo de revisdo orientado por
pesquisa bibliografica, considerando como critério de
inclusdo as publicacdes que respeitavam as questdes
investigadas, bem como os idiomas portugués e inglés.
Os descritores utilizados em lingua portuguesa foram:
Vaginose Bacteriana, Vaginose Bacteriana Recorrente,
e em inglés: Recurrent Bacterial Vaginosis. A busca se
concentrou nas bases de dados do Scielo, Bireme e
PubMed, por artigos nacionais e internacionais, elegen-
do os que apresentavam maior relevancia ao tema e
evidéncias cientificas. Priorizaram-se os artigos mais
recentes, totalizando 54 artigos encontrados, dos
quais 26 foram analisados.

Resultados e Discussao

Em muitas mulheres, o quadro clinico de VB
resolve-se sem intervencdo farmacoldgica. Quando
necessario, o tratamento padrao inclui agentes antimi-
crobianos na forma oral ou tépica, como ampicilina,
penicilina, clindamicina e metronidazol’. A posologia
recomendada para mulheres sintomaticas é de 500mg
de Metronidazol por via oral, duas vezes ao dia por 7

dias, ou aplicacdo de Metronidazol Gel a 0,75% por via
intravaginal, uma vez ao dia durante cinco dias. Tam-
bém pode ser usada Clindamicina creme a 2% aplicado
via intravaginal por sete dias''. Como regimes alterna-
tivos, estao disponiveis: Tinidazol 2g por via oral, uma
vez ao dia durante dois dias; Tinidazol 1g por via oral,
umavez ao diadurante 5 dias; Clindamicina 300mg via
oral, duas vezes ao dia por sete dias ou Clindamicina
6vulos 100mg para uso intravaginal, uma vez ao dia
durante cinco dias. No caso de gestantes, os regimes
medicamentosos recomendados consistem em Metro-
nidazol 500mg, via oral, duas vezes ao dia por sete
dias; Metronidazol 250mg, via oral, trés vezes ao dia
durante sete dias ou Clindamicina 300mg, via oral,
duas vezes por diaao longo de sete dias"".

Cerca de 80% das mulheres apresentarao novo
episédio de VB dentro de 1 ano, mesmo com uso da
terapia padrdao com Metronidazol. Varias causas tem
sido apontadas como o principal fator de recorréncia,
como numero de parceiros sexuais, utilizacao de DIU,
uso de espermicidas, antibioticos de largo espectro,
habitos de higiene, habito de ducha vaginal, frequén-
cia de coito, tratamento do parceiro sexual, falta de
uma resposta imune vaginal, contaminacdo de lactoba-
cilos por particulas infectantes causadoras de sua mor-
te. Todavia, nenhuma dessas teorias foi suficiente-
mente convincente para explicar a fisiopatologia do
processo e rebuscar a terapéutica'’.

No entanto, as recorréncias de VB consequente
ao uso de antimicrobianos sintéticos sdo comuns e
podem ser atribuidas, em parte, ao desenvolvimento
de resisténcia bacteriana. Bradshaw e colaboradores
observaram em um estudo que 15 a 30% das mulheres
apresentam novos sintomas entre 30 e 90 dias ap6s a
terapia com antibioticos, e que 70% delas apresentam
VB recorrente em até 9 meses'’. Nagaraja'®, em um
estudo microbiolégico, demonstrou que 68% de G.
vaginallis coletadas de 50 mulheres com histéria de VB

recorrente apresentavam resisténcia ao Metronidazol.

Alguns autores tém sugerido que haveria uma
predisposicao genética de um grupo de mulheres para
o desenvolvimento, protecao ou melhor resposta far-
macoldgica, demonstraram que mulheres portadoras
de polimorfismo no cédon do alelo 54 no gene manno-
se-binding lectin apresentavam uma frequéncia maior
de VBrecorrente do que o grupo controle (p=0,009)'*".

Na busca de evitar recorréncias, Bahamondes et
al.,"® sugerem o uso de acido latico associado a sabdo
liquido lateo ap6s o término da terapéuticavia oral com
Metronidazol, caso estatenha proporcionado remissao
completa. Em um estudo duplo-cego randomizado com
mulheres gravidas, Shahin et al.," mostraram que o uso
N-acetil cisteina em pacientes com boa resposta ao
metronidazol acarretou em menor taxa de parto pré-
termo do que nas mulheres que tomaram apenas
metronidazol. Krasnolposki et al.,** em estudo russo
com mulheres portadoras de VB recorrente, demons-
traram que o uso regularde 250mg acido ascoérbico por
dia durante 6 meses depois de tratamento antibidtico
bem sucedido reduziu a taxa de recorréncia de VB de
32,4%para16,2%(p=0,024).

A terapéutica coadjuvante para a VB recorrente
tem se baseado, atualmente, no uso de probidticos. Os
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probiéticos melhoram a terapia antibiotica tradicional
ereduzem a adesdo e o crescimento de bactérias, atra-
vés da elevacdo de bacteriocinas, propriedades imuno-
moduladoras de protecdo e aumento da integridade da
barreira epitelial intestinal. Todas essas acdes promo-
vem ganho imunolégico significativo, reduzem as
taxas de infeccao e proporcionam equilibrio na flora
microbiolégica do organismo”'.

O tratamento de VB a base de probidticos feito
por via oral ou topica deve ser escolhido de acordo com
os seguintes fatores: a producdo de acido lactico, a
producao de peroxido de hidrogénio, a adesao da espé-
cie ao epitélio e a producdo de compostos antimicrobi-
anos. A partir desses fatores é que se pode escolher
qual espécie do género Lactobacillus deve ser usada®.

A dose recomendada é de 10 a 20 x 10° CFU®
por dia durante mais que cinco dias, sendo oferecidos
por uma a trés semanas além do tratamento convenci-
onal com o antibidtico®.

Em um estudo na China, Ya et al.,”* mostraram
que, em 30 dias, a associacdo de capsulas vaginais de
probiotico Lactobacillus com metronidazol resultou
em uma menor prevaléncia de VB recorrente do que o
grupo que recebeu apenas o antibiético (16% vs 45%;
p<0,001). Larsson et al.,” em um estudo prospectivo,
demonstraram que aassociacao daterapéutica antibio-
tica combinada de Metronidazol e Clindamicina, junta-
mente com o emprego de capsulas vaginais contendo
diferentes tipos de Lactobacillus promoveu a cura em
74,6%das mulheres num periodo de 6 meses.
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