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Sazetak Infekcije mokraénog sustava (IMS) ubrajaju se u
najcesce infekcije ljudi i najcesci su razlog za opravdano propi-
sivanje antimikrobnih lijekova. Kako se u Hrvatskoj u 2/3 bole-
snika s IMS zapocinje s empirijskom antimikrobnom terapijom,
razumljiva je potreba za njihovim stalnim proucavanjem i pra-
¢éenjem te obnavljanjem smjernica za antimikrobno lijecenje. U
ovom ¢lanku dane su osnovne smjernice za dijagnostiku i anti-
mikrobno lijecenje IMS-a. Rekurentne i komplicirane IMS te sin-
drom prostatitisa opisani su u posebnim radovima.

Kljuéne rijeéi: infekcije mokracnog sustava, antimikrobno
lijle¢enje, smjernice

Velicina problema

Naziv infekcije mokraénog sustava (IMS) opcenit je naziv
za infekcije lokalizirane na bilo kojem dijelu mokraénog su-
stava. On obuhvacéa niz klinickih sindroma i bolesti koje se
razlikuju po lokalizaciji, etiologiji i epidemiologiji, anatom-
skom i funkcionalnom statusu zahvacenoga mokracnog
sustava, eventualnoj prisutnosti ¢imbenika koji pospjesu-
ju infekciju, teZini poremecaja opéeg stanja, izrazenosti lo-
kalnih simptoma infekcije, sklonosti recidiviranju, riziku od
nastanka komplikacija, potrebnoj antimikrobnoj terapiji,
ishodu i prognozi (1).

Mokraéni je sustav zatvoren sustav, od vanjskog uséa ure-
tre do bubrega te se infekcija iz donjeg dijela uzlazno brzo
proSiri na bubreg i obrnuto, inficirana mokraca iz bubrega
neprestano zasijava mokraéni mjehur bakterijama (2). Pre-
ma tomu tesko je sa sigurnoséu tvrditi da je upala zahvati-
la samo odredeni segment mokraénog sustava. Najmanje
tre€ina bolesnika sa simptomima akutnoga cistitisa, a bez
izrazenih simptoma gornjeg dijela mokraénog sustava ima
supklini¢ki zahvacen bubreg (3, 4).

IMS su jedne od najcescih infekcija ljudi i najceséi su ra-
zlog za opravdano propisivanje antimikrobnih lijekova (5).

Summar 'Y Urinary tract infections (UTls) are among the
most common infections in humans and the most common
reason for prescribing antimicrobial drugs. In Croatia around
two-thirds of patients with UTIs receive empirical antimicrobi-
al therapy. Therefore, the need for a continuous research, re-
vision and update of the existing guidelines for antimicrobial
treatment of UTls is understandable. This paper presents basic
guidelines for diagnosis and antimicrobial treatment of UTIs.
Recurrent and complicated UTIs and prostatitis syndrome are
described in other papers.

Key WOrdS: urinary tract infections, antimicrobial treat-
ment, guidelines

UcCestalost IMS-a ovisi 0 spolu, dobi i prisutnosti Cimbeni-
ka rizika (6). IMS su najceS¢i medicinski problem Zena u
reproduktivnoj dobi — 30 su puta ¢esSce nego u muskara-
ca iste dobne skupine (6). Svake godine 15% seksualno
aktivnih Zena ima najmanje jednom IMS (7). U oko 60%
svih Zena razvit ¢e se IMS jednom u Zivotu, od kojih ¢e 1/4
imati rekurentne infekcije (8).

Istrazivanja njemackih urologa pokazuju da klinicki simp-
tomi akutne epizode IMS-a traju prosje¢no Sest dana, sla-
bost i klonulost prisutne su dva dana, Zena nije sposobna
za posao najmanje jedan dan, a barem pola dana leZi u
krevetu. Simptomi rekurentnih infekcija mokraénog susta-
va dovode do smanjenja kvalitete Zivota, gubitka radnih
dana, povecane potrosnje antibiotika, ponavljanih lijecnic-
kih pregleda i konzultacija te pove€anja medicinskih tros-
kova (9).

Prema Hrvatskom zdravstvenostatistickom ljetopisu u
Hrvatskoj je 2009. godine u ordinacijama primarne zdrav-
stvene zastite dijagnoza cistitisa postavljena vise od
260.000 puta, a pijelonefritisa vise od 22.000 puta (10).
U Hrvatskoj se u viSe od 2/3 bolesnika s IMS-om lijece-
nje zapocinje empirijskom antimikrobnom terapijom, a tek
1/3 dobiva na pocetku ciljanu terapiju (10-12).
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Dijagnostika i lijecenje

Prema Hrvatskim nacionalnim smjernicama, koje su do-
nesene 2004. i 2007. godine i najnovijim smjernicama
Europskog uroloskog drustva iz 2011. godine lijeCe se
sve simptomatske infekcije mokraénog sustava i asimp-
tomatske u odabranih osoba (13-15). Cilj je antimikrobnog
lije¢enja IMS-a nestanak klinickih simptoma i eradikacija
infekcije. Opée preporuke za lijeCenje IMS-a jesu dobra
hidracija, mirovanje te primjena analgetika i antipiretika
prema potrebi. Dijagnoza IMS-a postavlja se na temelju
klinickih simptoma i znakova te nalaza urina. Urinokultu-
ra se mora uciniti prije zapocete antimikrobne terapije u
trudnica, dijabeticara, u sluc¢ajevima rekurentnih infekcija,
kada prethodna terapija nije bila uspjeSna te kod sumnje
na pijelonefritis. Kod akutnoga nekompliciranog cistitisa
nije nuzno uciniti urinokulturu jer je uzrocnik lako prepo-
znatljiv, a njegova antimikrobna osjetljivost poznata. E. coli
je uzrocnik u 70-95% epizoda nekompliciranog cistitisa i
pijelonefritisa, a Staphylococcus saprophyticus u 5-10%
epizoda cistitisa. Prema podacima Odbora za pracenje re-
zistencije bakterija na antibiotike Akademije medicinskih
znanosti Hrvatske, koji djeluje od 1996. godine, u 2010.
godini postotak rezistentnih sojeva E. coli na najcescCe
primjenjivane antibiotike iznosio je za: amoksicilin 49%,
amoksicilin-klavulansku kiselinu 5%, cefaleksin 9%, ce-
furoksim 6%, cefiksim 4%, norfloksacin 13%, ciprofloksa-
cin 13%, nitrofurantoin 3%, trimetoprim/sulfametoksazol
24%. Rezistencija na gentamicin bila je 8%, a na netilmicin
i amikacin 1% (16).

Akutni nekomplicirani cistitis akutna je upala mokrac-
nog mjehura u Zene koja nije trudnica, nije u menopau-
zi i nema drugih kompliciranih ¢imbenika za IMS, u koje
simptomi traju krace od 7 dana i koja nije imala simptome
IMS-a unatrag Cetiri tjedna prije ove epizode (tablica 1). U
Zena s akutnim cistitisom vjerojatnost postojanja akutne
bubreZne infekcije veca je ako simptomi traju 7 dana ili du-
lje, ako postoji podatak o nedavnoj infekciji mokraénog su-
stava i U Zena nizega socijalno-ekonomskog statusa (3, 4).

| dok Europske uroloske smjernice za lijek prvog izbora
za lijeCenje akutnoga nekompliciranog cistitisa isticu uz
nitrofurantoin, fosfomicin i pivmecilinam, to kod nas nije
moguce jer ta dva lijeka nisu u Hrvatskoj registrirana. Ni-
trofurantoin treba izbjegavati ako je kreatininski klirens <
60 mL/minutu i ako postoji sumnja na postojanje pijelo-
nefritisa.

Akutni nekomplicirani pijelonefritis akutna je upala
bubrega pracena signifikantnom bakteriurijom u Zena u
premenopauzi koje nisu trudnice i nemaju druge kompli-
cirajuce ¢imbenike za IMS. Klinicki se o€ituje poviSenom
tjelesnom temperaturom (> 38 °C), zimicom, tresavicom,
muklom boli lumbalno, ¢esto lokaliziranom uz epigastrij sa
Sirenjem u donji dio trbuha te nikturijom i poliurijom. Kod
pijelonefritisa mogu biti izrazeni i simptomi afekcije donjeg
dijela urotrakta. U starijih osoba s pijelonefritisom cesce
su zastupljeni samo opc¢i simptomi, a katkad i inkontinen-
cija urina.

Radna grupa za izradu smjernica ISKRA za antimikrobno
lijeenje i profilaksu IMS-a odabrala je koamoksiklav kao li-

Tablica 1. Akutne nekomplicirane infekcije donjeg urotrakta Zena

AKUTNE NEKOMPLICIRANE INFEKCIJE DONJEG UROTRAKTA
ZENA

sporadicne epizode
Zene u premenopauzi, netrudnice
SIMPTOMI u trajanju do 7 dana

¢ disurija, polakisurija, urgencija, suprapubi¢na bol, temp. <
37,5 °C, odsutnost simptoma IMS-a unatrag 4 tjedna

LAB. URINA

e pozitivan test leukocitne esteraze ili 2 10 L/mL
¢ urinokulturu ne treba raditi (= 10° bakterija/mL)
LUJECENJE

PRVI IZBOR:

¢ nitrofurantoin 2x100 mg po./7 dana
ALTERNATIVA:

e koamoksiklav 2x1 g po./7dana

¢ cefaleksin 2x1 g po./7 dana

¢ norfloksacin 2x400 mg po./3 dana

jek izbora za lijeCenje akutnoga nekompliciranog pijelone-
fritisa zbog niske rezistencije i niske intermedijarne osjet-
ljivosti E. coli u Hrvatskoj te relativno uskog spektra djelo-
vanja i netoksic¢nosti. lako je udio klavulanske kiseline veci
u dozi koamoksiklava od 3x625 mg nego u dozi 2x1 g, Sto
je bitno za gram-negativne uzroénike (IMS), neke su studi-
je pokazale jednaku klinicku djelotvornost obaju doziranja
u lije¢enju IMS-a (17). Stoga je radna grupa odlucila prepo-
ruCiti primjenu koamoksiklava u dozi od 2x1 g, raCunajuci
na bolju suradljivost bolesnika i manje nuspojava (tablica
2). Europske smjernice za lijeCenje akutnoga nekomplici-
ranog pijelonefritisa preporucuju koamoksiklav samo u
slucaju dokazane osjetljivosti gram-pozitivhog uzrocnika
te ga ne preporucuju kao lijek prvog izbora u empirijskoj
terapiji akutnog pijelonefritisa.

Komplicirane IMS nastaju u osoba koje imaju bolesti ili
stanja koja pospjesuju infekciju te otezavaju njezino izlje-
¢enje. Komplicirane IMS su sve one koje nisu nekompli-
cirane. To mogu biti i cistitis i pijelonefritis. Dijagnoza se
postavlja na temelju simptoma i znakova cistitisa i/ili pije-
lonefritisa uz prisutnost komplicirajucih ¢imbenika IMS-a
te laboratorijskih nalaza (tablica 3-11).

Vazno je znati da se URINOKULTURA U TRUDNICA TREBA
UVIJEK UCINITI PRIJE ANTIMIKROBNE TERAPIJE | 1-2 TJED-
NA NAKON ZAVRSENOG LIJECENJA.

Nekomplicirane rekurentne IMS jesu najmanje tri epizo-
de nekomplicirane infekcije (cistitis, pijelonefritis) dokaza-
ne u urinokulturi u posljednjih 12 mjeseci ili dvije epizode
u posljednjih 6 mjeseci i to samo u zena; bez strukturnih/
funkcionalnih abnormalnosti urotrakta.

U ovom ¢lanku dane su osnovne smjernice za dijagnostiku
i antimikrobno lijeCenje IMS-a. Rekurentne i komplicirane
IMS te sindrom prostatitisa opisani su u posebnim poglav-
ljima.
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Tablica 2. Akutni nekomplicirani pijelonefritis

Tablica 4.  Laboratorijski dijagnosticki kriteriji za komplicirane IMS

AKUTNI NEKOMPLICIRANI PIJELONEFRITIS

SIMPTOMI

o febrilitet > 38 °C, zimica, mukla lumbalna bol, druge dija-
gnoze iskljucene, bez uroloskih abnormalnosti (ultrasono-
grafija, radiografija)

LAB. URINA

e pozitivan test leukocitne esteraze ili = 10 L/mL

e > 10* bakterija/mL

AMBULANTNO LUECENJE (korekcija prema antibiogramu)

PRVI IZBOR:

e koamoksiklav 2x1 g po./10-14 dana

ALTERNATIVA:

* cefalosporini Il. ili lll. generacije/10-14 dana (cefuroksim
aksetil 2x500 mg po., ceftibuten ili cefiksim 1x400 mg po.)

e ciprofloksacin 2x500 mg po./7-10 dana

BOLNICKO LIJECENJE (parenteralno pa peroralno, korekcija
prema antibiogramu)

PRVI [ZBOR:

e koamoksiklav 3x1,2 g iv./10-14 dana + gentamicin 1x4 mg/
kg iv./10 dana

ALTERNATIVA:
e gentamicin 1x4 mg/kg iv., im./do 10 dana

* cefalosporini Il. ili lll. generacije/10-14 dana (cefuroksim
3x750-1.500 mg iv., ceftriakson 1x1-2 g iv.)

e ciprofloksacin 2x400 mg iv./7-10 dana

SWITCH Th: koamoksiklav, cefuroksim aksetil, ceftibuten, cefik-
sim, ciprofloksacin

LABORATORIJSKI DIJAGNOSTICKI KRITERIJI ZA KOMPLICI-
RANE IMS

¢ pozitivan test leukocitne esteraze ili 2 10 L/mL

¢ signifikantna bakteriurija

e > 10° bakterija/mL - u Zena

e > 10* bakterija/mL — u muskaraca ili kateterski urin u
Zene

e > 108 bakterija/mL - za trudnice

Tablica 5. Lijecenje komplicivanih IMS-a

LIJECENJE KOMPLICIRANIH IMS-a

Tablica 3. Komplicirajuci Gimbenici za IMS

KOMPLICIRAJUGI CIMBENICI ZA IMS

e muski rod

e trudnoca

* kateter, stent ili splint uretre, uretera, bubrega

¢ intermitentna kateterizacija mokraénog mjehura

« funkcionalne ili anatomske abnormalnosti urotrakta (vezi-
koureteralni refluks, rezidualni urin > 100 mL, opstruktivna
uropatija, neurogeni mokracni mjehur, kemijske i radijacij-
ske ozljede uroepitela), kamenci, tumori, transplantacija,
bubrezna insuficijencija, kirurska intervencija na urotraktu
unatrag 2 tjedna, upotreba antibiotika unatrag 3 mjeseca,
Secerna bolest, imunosupresija, trajanje simptoma duze od
7 dana

e cistitis, pijelonefritis

¢ prepoznati komplicirajuci ¢Cimbenik, ukloniti ga, staviti pod
kontrolu

* antibiotik treba postizati visoke koncentracije u urinu, tkivu
bubrega i prostati

AMBULANTNO LIJECENJE (korekcija prema antibiogramu)
PRVI IZBOR:

¢ koamoksiklav 2x1 g po./10-14 dana

ALTERNATIVA:

» cefalosporini ll. ili lll. generacije/10-14 dana (cefuroksim
aksetil 2x500 mg po., ceftibuten ili cefiksim 1x400 mg po.)

* ciprofloksacin 2x500 mg po./7-10 dana

BOLNICKO LIJECENJE (parenteralno pa peroralno, korekcija
prema antibiogramu)

PRVI IZBOR:

* koamoksiklav 3x1,2 g iv./10-14 dana + gentamicin 1x4 mg/
kg iv./10 dana

ALTERNATIVA:
¢ ciprofloksacin 2x400 mg iv./7-10 dana

o cefalosporini ll. (cefuroksim 3x750-1.500 mg iv.) ili lll. gene-
racije (ceftriakson 1x1-2 g iv.) tijekom 10-14 dana * genta-
micin 1x4 mg/kg iv. tijekom 10 dana

SWITCH Th: koamoksiklav, ciprofloksacin, cefuroksim aksetil,

ceftibuten, cefiksim
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Tablica 6. Antimikrobno lijecenje IMS-a muskaraca

Tablica 8.  Bolnicki zadobivene infekcije te infekcija stranib tijela

ANTIMIKROBNO LIJECENJE IMS-a MUSKARACA

Febrilna IMS bez simptoma i znakova prostatitisa
PLJELONEFRITIS (+ supklinicki prostatitis)
LAB. URINA
¢ pozitivan test leukocitne esteraze ili = 10 L/mL
¢ > 10% bakterija/mL
AMBULANTNO LIJECENJE (korekcija prema antibiogramu)
PRVI IZBOR:
¢ ciprofloksacin 2x500 mg po./14 dana
ALTERNATIVA:
¢ koamoksiklav 2x1 g po.
* cefuroksim aksetil 2xX500 mg po.

14 dana
¢ ceftibuten 1x400 mg po.
o cefiksim 1x400 mg po.

BOLNICKO LIJECENJE (parenteralno pa peroralno ukupno 14
dana, korekcija prema antibiogramu)

PRVI IZBOR:

¢ ciprofloksacin 2x400 mg iv.
ALTERNATIVA:

¢ koamoksiklav 3x1,2 g iv.

e cefuroksim 3x1,5 g iv. * gentamicin 1x4 mg/kg iv.
¢ ceftriakson 1x1-2 g iv.

SWITCH Th: ciprofloksacin, koamoksiklav, cefuroksim aksetil,
ceftibuten, cefiksim

Tablica 7. Febrilna IMS sa simptomima i znakovima prostatitisa

FEBRILNA IMS SA SIMPTOMIMA | ZNAKOVIMA PROSTATITISA

AMBULANTNO LIJECENJE (korekcija prema antibiogramu)
PRVI IZBOR:

e ciprofloksacin 2x500 mg po. / 4 tjedna

ALTERNATIVA (4 tjedna):

e trimetoprim/sulfametoksazol 2x960 mg po.

* koamoksiklav 2x1 g po.

e cefuroksim aksetil 2x500 mg

o ceftibuten 1x400 mg po.

e cefiksim 1x400 mg po.

BOLNICKO LIJECENJE (parenteralno pa peroralno ukupno 4
tjedna, korekcija prema antibiogramu)

e ciprofloksacin 2x400 mg iv.
e koamoksiklav 3x1,2 g iv.

e cefuroksim 3x1,5 g iv.

e ceftriakson 1x1-2 g iv.

SWITCH Th: ciprofloksacin, koamoksiklav, cefuroksim aksetil,

ceftibuten, cefiksim

BOLNICKI ZADOBIVENE INFEKCIJE TE INFEKCIJA STRANIH
TUELA

ASIMPTOMATSKA SE BAKTERIURIJA NE LIJECI
PROFILAKSA NIJE POTREBNA

Empirijska terapija odreduje se prema lokalnoj epidemioloskoj
situaciji.

PRVI IZBOR:

¢ netilmicin 1x4-6 mg/kg iv. + ceftazidim 3x1-2 g iv./7-14
dana

ALTERNATIVA:

e ciprofloksacin 2x400 mg iv./7-10 dana

Tablica 9. Komplicirajuci cimbenici u trudnoci

KOMPLICIRAJUCI CIMBENICI U TRUDNOGI

¢ mehanicki i hormonski ¢Cimbenici
¢ dilatacija mjehura i mokra¢ovoda
¢ povecan kapacitet mjehura, hidroureter

¢ hipomotilitet mokracovoda, smanjena amplituda peristaltic-
kog vala sa stagnacijom mokrace

¢ vezikoureteralni refluks
¢ opstrukcija dilatiranim uterusom

¢ prilagodba imunosnog sustava trudnice za prihvac¢anje
semialogenog fetusa

Tablica 10. Antimikrobno lijeCenge i profilaksa IMS-a u trudnoci

ANTIMIKROBNO LIJECENJE | PROFILAKSA IMS-a U TRUDNOCI
Th prema antibiogramu/empirijska terapija
Duljina lije¢enja C AB P PR

7 dana 7 dana 1014 vise mje-

dana seci

nitrofurantoin* * * *
cefalosporini Il. i * * *
Ill. generacije
koamoksiklav * x x
cefalosporini I. * * * *
generacije
amoksicilin & & &

*ne u 111 trimestru; C - cistitis; AB - asimptomatska bakterinrija;
P - pijelonefritis; PR - antimikrobna profilaksa

MEDICUS 2012. Vol. 21, No. 1, 23 - 27



Visnja Skerk, Tatjana Dujni¢ Spoljarevic * Infekcije mokraénog sustava

Tablica 11. Antimikrobno lijeCenje asimpromatske bakteriurije

ANTIMIKROBNO LIJECENJE ASIMPTOMATSKE BAKTERIURLJE

SIGNIFIKANTNA BAKTERIURIA (15):
o 72105 bakt./mL mokraée; M = 103 bakt./mL mokraée

Bolesnici antimikrobna terapija prema antibiogramu
Trudnice 7 dana

Prije invazivnih uroloskih, ginekoloskih i ortopedskih zahvata

Primaoci transplantiranog bubrega 3-7 dana

U Zena s bakteriurijom koja traje 48 sati nakon odstranjenja trajnog katetera
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