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SUMMARY

The Benzidamin in vaginal infection
during pregnancy.

After having reported on the possible patho-
logical effects on the mother and fetus produced
by vulvo-vaginal infections during pregancy, the
Authors refer the results of a clinical study con-
ducted to evaluate the effectiveness of Benzidamin
in controlling the subjective and objective sym-
ptoms connected with this type of pathology. The
data give evidence of a real effectiveness of the
drug which while improving the state of tissue
suffering would promote the auto-depuration
mechanisms, re-establishing the equilibrium wi-
thin the vaginal micro-flora.
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La leucorrea & un sintomo frequente,
quasi costante, durante la gravidanza, ma
non €& sinonimo di vaginite: spesso non &
che una manifestazione fisiologica legata al
quadro iperormonale gravidico, che com-
porta caratteristiche modificazioni a carico
della mucosa vaginale, del collo uterino e
della vulva.

E di abituale osservazione I’ipertrofia

ella mucosa che assume un aspetto esu-
berante, cui si aggiunge un quadro di ecto-
pia talvolta polipoide a livello della portio,
condizione favorente I'instaurarsi e il per-
sistere di uno stato di flogosi.

Sotto I'influenza degli estrogeni gli strati
cellulari si moltiplicano: questo fenomeno
¢ a carico soprattutto delle cellule interme-
die, che per il loro sovraccarico in glicogeno
assumono il caratteristico aspetto navico-
lare.

Lo strato superficiale & sottile e rara la
pseudocheratinizzazione. Si ha una notevo-
le desquamazione vaginale con rilevante ci-
tolisi, che libera glicogeno e porta ad una
spiccata proliferazione del bacillo di Do-
derlein; ’ambiente acido che ne deriva ini-
bisce, teoricamente, lo sviluppo di germi
patogeni.

Si pud parlare di « vaginite senza vagi-
nite », ma perché la leucorrea conservi il
suo carattere fisiologico bisogna che non si
accompagni a sintomi fastidiosi, che la mu-
cosa vaginale conservi un aspetto normale,
infine che all’esame citobatteriologico non
si repertino elementi patogeni, ma soltanto
cellule epiteliali specie intermedie, bacilli
di Doderlein. leucociti e germi saprofiti in
numero moderato. Il passaggio alla patolo-
gia & frequente e spesso non ¢ agevole di-
scriminare con sicurezza le due condizioni.

Se fino a poco tempo fa le vaginiti non
erano considerate che delle piccole compli-
cazioni che non compromettevano la salute
della madre e del feto, attualmente si rico-
nosce loro un ruolo patogeno non trascu-
rabile.

Le interazioni tra microorganismi, madre
e feto non sono ben chiare, anche perché
non ¢ possibile determinare con certezza
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la frequenza con cui gli agenti infettivi
raggiungono ’utero gravido senza determi-
nare manifestazioni cliniche (1-1!.12,22,36,37)

Le vie di attacco infettivo al feto e ai
suoi annessi, sono essenzialmente due. Si-
nora & stata in particolar modo studiata la
via generale ematogena.

Recentemente Gamsu (*°) ha citato circa
30 agenti patogeni che possono raggiungere
il feto per via transplacentare (rosolia, co-
xachie virus, herpes simplex tipo I, CMV,
listeria monocytogenes, toxoplasma gondii,
ecc.); d’altra parte nello stesso studio egli
ha sottolineato che la via ascendente attra-
verso il canale cervicale e le membrane & il
tramite piti comune di infezione intra-
amniotica.

Del resto I’esistenza di una tal via di in-
fezione era gia stata verificata da Benir-
schke (%) sullo studio di 250 gravidanze ge-
mellari bicoriali.

Pitt meccanismi di difesa impediscono
’ascesa di microorganismi dalla vagina alla
cavita amniotica.

1l muco cervicale rappresenta non solo
una barriera fisica, ma contiene anche so-
stanze anti-microbiche (3!,%.3.4),

Nel 1970 Enhérning et al. (1), dimostra-
rono che il muco cervicale impediva la mi-
grazione del proteus mirabilis; alcuni Au-
tori identificarono che I’inibizione batterica
era connessa alla presenza del lisozima che
risultava 100 volte pili concentrato a li-
vello del muco cervicale, rispetto al siero
umano.

Oltre a questa sostanza si sono eviden-
ziati anticorpi ed & stata sottolineata una
diminuita secrezione di IgA nel muco cer-
vicovaginale di pazienti affette da micosi
recidivanti.

Al di 14 della barriera cervicale le mem-
brane ovulari costituiscono il successivo
ostacolo alla progressione dei germi. Ben-
ché i batteri possano occasionalmente attra-
versare membrane apparentemente intatte,
il numero di microorganismi che raggiunge
la cavita amniotica & piccolo (3%); d’altra
parte I'importanza della loro integritd &
fuor di dubbio. Numerosi e recenti studi

sottolineano il concetto che la rottura pro-
lungata si associa frequentemente a infe-
zioni intraamniotiche e a morbilita puer-
perale.

Si & concordi nell’affermare che la cavita
amniotica & infettata in un lasso di tempo
estremamente corto dopo la rottura delle
membrane; le forme gravissime, clinica-
mente evidenti che risultano da una rottura
prematura delle membrane o da un trava-
glio prolungato e che mettono in gioco la
prognosi materna, sono ora eccezionali. La-
vori di patologi e neonatologi hanno da
qualche tempo messo in evidenza il ruolo
dell’infezione amniotica, spesso infraclini-
ca, nella patogenesi di certa morbilitd e
mortalitd neonatale; in caso di infezione
amniotica secondo alcuni Autori (¥) le
complicazioni infettive neonatali serie (pol-
moniti, meningiti, infezioni cutanee) vanno
dal 5 al 10%.

Esiste una relazione diretta tra le corio-
namniositi da una parte e l'intervallo tra
la rottura della borsa delle acque ed il par-
to (¥). Secondo Benirschke (]) si ha il
16% di amniositi quando il parto avviene
prima delle 24 ore, il 26% tra le 24 e le
48 ore, il 539% dopo le 48 ore.

Una infiltrazione leucocitaria delle mem-
brane, sinonimo secondo alcuni Autori di
corionamniosite, secondo altri espressione
di irritazione o modificazione delle mem-
brane a proprieta leucotassica, si osserva
anche in assenza di rottura delle membra-
ne o di infezione ematogena.

I prelievi delle membrane a contatto con
Porifizio interno del collo, effettuati da
Bourne nel 1962 (°), hanno dimostrato 1’e-
sistenza di lesioni a carattere distrofico o
necrotico, che rendono pil fragili queste
strutture e facilitano I’invasione di germi
dal canale cervicale.

Se un aumento temporaneo della pres-
sione intrauterina & probabilmente il fat-
tore necessario, responsabile del « momen-
to » della rottura prematura delle membra-
ne, sembra che cid non possa essere suffi-
ciente in assenza di alcuni fattori favoren-
ti. Tra questi bisogna includere le infezioni
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cervico-vaginali, con conseguente contami-
nazione del polo inferiore, specie quando
non ¢& protetto da un consistente tappo mu-
coso e da un corretto meccanismo di chiu-
sura del collo (+15%),

La dilatazione di quest’ultimo, associa-
ta a cattive condizioni di igiene generale,
spiegano probabilmente la pili grande fre-
quenza della rottura prematura delle mem-
brane nelle multipare.

Benirschke afferma che le membrane in-
fiammate in seguito ad una infezione bat-
terica o micotica ascendente, divengono piu
fragili e suscettibili ad una rottura pre-
matura (7).

Un’ulteriore conferma viene da Dukes
e Gardner (1.

Essi pongono in rilievo che la infesta-
zione da trichomonas vaginalis crea un’al-
terazione dell’ambiente vaginale, favorente
la crescita di una microflora patogena: gli
Autori spiegherebbero con tale meccani-
smo l’elevata incidenza di rottura prema-
tura delle membrane in gravide affette da
trichomoniasi.

Ultima difesa per il feto & data dai com-
ponenti del liquido amniotico, quali liso-
zima, transferrina, immunoglobuline, alcu-
ni peptidi cationici ad attivita antimicro-
bica.

Mentre nessuno di questi fattori pud
essere particolarmente attivo individual-
mente, il loro sinergismo d’azione provve-
de a realizzare un adeguato sistema anti-
batterico.

Sembra che il liquido amniotico agisca
con un meccanismo essenzialmente batte-
riostatico, in modo da prevenire una rapida
moltiplicazione di microorganismi che pos-
sono cosi essere rimossi con diverse moda-
lita (%),

Se ancora oggi non ci sono metodi per
monitorare la presenza di un’infezione in-
traamniotica, d’altra parte ne sono ben no-
te le sequele fetali: aborto settico, prema-
turita, ¢ small for date’, nati morti, ecc.
(3.3,

Infine pud accadere che una vulvo-vagi-
nite contamini il feto durante il passaggio
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attraverso le vie genitali al momento del
parto (%).

Le infezioni fetali sono certamente fre-
quenti e non meno gravi le conseguenze.
Ben conosciute sono I’oftalmia gonococcica,
le micosi, le infezioni stafilococciche, rino-
faringee, ombelicali, oculari, polmonari,
contratte per partum ().

Recentemente & stato messo in evidenza
che I’hemophilus vaginalis, il « genital
wart virus » possono essere trasmessi al
neonato al momento del parto.

Incerta & la relazione tra micoplasmi ge-
nitali e malattia perinatali (**2%%),

Il piocianeo o pseudomonas aeruginosa,
germe saprofita che non & eccezionale tro-
vare in vagina, pud provocare gravi danni
al momento della nascita: meningiti, setti-
cemie, infezioni peritoneali, a partire dal-
I’ombelico.

In gravidanza I’herpes simplex vitus,
specie il tipo II, pone un rischio definito
al feto e al neonato. Anche se non & esclu-
sa una trasmissione per via transplacenta-
re, il feto usualmente si infetta al momen-
to del passaggio attraverso il canale da
parto.

Dati attuali indicano che all’incirca la
meta dei neonati infetti muoiono o soffrono
serie sequele neurologiche od oculari.

Si & prospettata inoltre la via ascendente
con possibilita di aborti, malformazioni
congenite, parti prematuri (%% 182428,32,3)

Buon numero di complicazioni infettive
della puerpera possono essere ricondotte al-
le vulvovaginiti.

L’endometrite del post-partum & aggra-
vata o resa pill frequente da manovre en-
douterine per cui si & proposto di eseguire
in questi casi un trattamento antibiotico
sistematico, sulla guida di un esame cito-
batteriologico, colturale e di un antibio-
gramma. Infezioni e/o deiscenze di episior-
rafie o di suture perineali in genere, pos-
sono derivare da una vaginite male o non
trattata, specie se & in causa lo stafilococ-
co (19,

Le vulvovaginiti in gravidanza sono state
trascurate sino a questi ultimi anni e d’al-
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Tab. 1. — Sintesi dei risultati.

Gruppo Totale casi Migliorati Non migliorati Trattamento
1.
Flogosi vaginali asp. miti . . . . 15 11(73,3%) 4 Benzidamina
1I.
Flogosi vaginali asp. medio-intense . 15 5(33,3%) 10 Benzidamina

tra parte il loro trattamento spesso non
da i risultati sperati; questo & giustificato
dall’atteggiamento anatomofunzionale della
mucosa vaginale e della portio, specchio fe-
dele delle condizioni biofisiologiche di tut-
to ’apparato genitale femminile.

Le conseguenze materne non sono piu
gravi che al di fuori della gravidanza, ma
le lesioni infettive al feto ed ai suoi annesst
sono relativamente frequenti e senza rap-
porto con la gravita dell’affezione (%).

Conviene pertanto non esitare a ricor-
rere ad un esame citobatteriologico, coltu-
rale e ad un antibiogramma e trattare effi-
cacemente le infezioni cervico-vaginali spe-
cifiche e aspecifiche, anche se clinicamente
asintomatiche.

MATERIALE E METODI

Sono state prese in esame 30 donne gravide tra
la quattordicesima e la trentesima settimana di
gestazione che presentavano all’esame colpocitolo-
gico-flogistico una flogosi cervico-vaginale da flora
batterica mista.

Essendo associata una notevole sintomatologia
locale (leucorrea, bruciore, turgore vulvo-vagina-
le) si & voluto utilizzare al posto della consueta
terapia antibiotica locale, un preparato quale la
« benzidamina » o 1-benzil-3(3-dimetilaminopro-
possi) 1H indazolo cloridrato, farmaco attivo nelle
inflammazioni cosiddette primarie, dotato di par-
ticolare efficacia sul dolore e sull’edema prodotti
da agenti flogogeni.

Le pazienti esaminate sono state suddivise in
due gruppi a seconda che la flogosi fosse mite
oppure medio-intensa: a ciascuna ¢ stata prescritta
una irrigazione vaginale pro die con soluzione alla
benzidamina per 10 giorni.

Alcuni giorni dopo il trattamento & stato ese-
guito ’esame colpocitologico-flogistico di controllo
e nei casi non migliorati & stata intrapresa una
terapia antibiotica locale.

RISULTATI E DISCUSSIONE

Nel primo gruppo comprendente 15 pa-
zienti gravide con flogosi vaginali da flora
batterica mista, di lieve entita, il migliora-
mento della sintomatologia soggettiva e del
quadro colpocitologico-flogistico si & avuto
in 11 casi pari al 73,3%.

Nel secondo gruppo costituito da 15 pa-
zienti con flogosi vaginale medio-intensa da
flora batterica mista, si & ottenuto un sod-
disfacente risultato terapeutico in cinque
delle pazienti trattate, pari al 33,3%.

Questi risultati ci sembrano confortevo-
li, dato che in gravidanza I'instabilita della
guarigione, la frequenza delle recidive, la
resistenza alla terapia, caratteri comuni a
tutte le forme di vaginite, sono tanto pit
esasperati.

Il trattamento & molto spesso inefficace
contro sintomi quali leucorrea e prurito,
tanto che alcuni consigliano di astenersi da
ogni terapia nelle vulvo-vaginiti da germi
banali e di intraprenderla dopo il parto.

Dati i nostri risultati, nei casi in cui la
flogosi non & intensa e non richiede un
immediato trattamento specifico, si pud ri-
correre ad un prodotto quale la benzida-
mina, che svolge un’azione di controllo sul-
la componente passiva e negativa del pro-
cesso infiammatorio, senza che la compo-
nente positiva di questo processo venga
compromessa.

In tal modo, migliorando lo stato di sof-
ferenza tessutale e venendo meno quei fat-
tori locali che favoriscono la persistenza
di una flora patogena, sono agevolati i mec-
canismi di autodepurazione che ripristina-
no ’equilibrio in seno alla microflora va-
ginale.
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RIASSUNTO

Gli Autori, dopo aver riferito sui possibili ef-
fetti patologici nella madre e nel feto, determi-
nati dalle infezioni vulvovaginali in gravidanza,
espongono 1 risultati di un’indagine clinica con-
dotta per valutare I'efficacia della Benzidamina nel
controllo dei sintomi soggettivi ed obiettivi le-
gati a questo tipo di patologia. I dati depongono
per una reale efficace del farmaco che miglioran-
do lo stato di sofferenza tessutale favorirebbe i
meccanismi di autodepurazione ripristinando I'e-
quilibrio in seno alla microflora vaginale.
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