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Sazetak sedan od najéescih bakterijskih uzroénika
spolno prenosivih bolesti je Chlamydia trachomatis. Infek-
cija se moZe ocitovati s obzirom na klinicki tijek kao akut-
na, kroni¢na rekurirajuca te kao kronicna perzistentna
infekcija. Vise od polovice svih inficiranih osoba ima asimp-
tomatski oblik infekcije ili vrlo blagi supklinicki tijek.
Kronicna perzistentna infekcija donjeg dijela urogenitalnog
trakta moze isto imati asimptomatski ili supklinicki tijek.
Kao klinicki entitet ima veliku vaznost zbog uloge u odrza-
vanju infekcije C. trachomatis u populaciji, osobito mladih,
spolno aktivnih osoba. Osim toga kronicna perzistentna
klamidijska infekcija uzrok je raznim bolestima i kompli-
kacijama donjeg dijela urogenitalnog trakta i moZe ascen-
dentnim putem uzrokovati bolesti gornjeg dijela urogeni-
talnog trakta. Stoga svaku asimptomatsku infekciju C. tra-
chomatis treba lijeciti. Za sada nema jos jasno definiranih
preporuka za antimikrobno lijecenje takve infekcije. Potreb-
ne su jos brojne klinicke studije i nuzna je suradnja raznih
medicinskih grana koje se susrecu s ovim problemom kako
bi zajedno Sto uspjesnije nasle riesenje brojnih problema
koji su povezani s ovim klinickim entitetom.

Kljucne rijeci: c. trachomatis, kronicna perzistentna
infekcija

Infekcija urogenitalnog trakta uzrokovana C. trachomatis
oCituje se nizom klinickih sindroma i bolesti u humanoj
patologiji. Neki od tih entiteta jasno su definirani s
obzirom na klini¢ku sliku, dijagnostiku i poznate su jasne,
provjerene smjernice za njihovo lijecenje. Medutim, pos-
toje joS brojne nedoumice i problemi koji muce lijecnike i
znanstvenike, a jedan od njih je kronicna ili perzistentna
infekcija C. trachomatis koja se uglavhom manifestira
asimptomatskim ili vrlo blagim, supklinickim tijekom (1).

Kroni¢na klamidijska infekcija ima posebno znacenje u
medicinskom i u socioekonomskom smislu. Takvi bolesni-
Ci postaju stalni izvor zaraze u populaciji i tako deter-

Summaly One of the most frequent bacterial causa-
tive agents of sexually transmitted diseases is Chlamydia tra-
chomatis. Regarding its clinical course, infection can be man-
ifested as acute, chronic recurrent and chronic persistent.
More than a half of all infected persons have an asympto-
matic type of infection or very mild subclinical course. Chron-
ic persistent infection of the lower urogenital tract can also
have an asymptomatic or subclinical course. As clinical enti-
ty, this type has great importance because of its role in main-
taining C. trachomatis infection in the population, especially
in the young, sexually active people. Besides, chronic per-
sistent chlamidial infection is the cause of various diseases
and complications in the lower urogenital tract. Thus, each
asymptomatic C. trachomatis infection must be treated.
Clearly defined recommendations for antimicrobic treatment
of such infection have not been established yet. Numerous
clinical studies are necessary, as well as the indispensable
cooperation of various medical disciplines dealing with this
problem. The main aim is to find together the solution of
many problems connected with this clinical entity as suc-
cessfully as possible.
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miniraju incidenciju infekcije C. trachomatis. S medicin-
skog stajaliSta, zbog toga Sto infekcija perzistira duze vri-
jeme i dijagnosticira se obiéno kasno, dolazi do infekcija
gornjeg dijela genitalnog trakta s raznim komplikacijama
kao Sto je upalna bolest male zdjelice (2).

Postoje brojne studije koje pokuSavaju razjasniti pato-
genezu takve infekcije, a na taj nacin i adekvatnu dijag-
nostiku i uspjesnu eradikaciju. Razvojni ciklus C. tra-
chomatis je kompleksan, striktno intracelularan, traje
48 do 72 sata te metaboliCki ovisi o stanici domacina.
Tako teorijski moze in vivo trajati i duze vrijeme ako su
iscrpliene metabolicke rezerve stanice. U razvojnom
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ciklusu kronoloski i morfoloski razlikujemo retikularna
tjeleSca, koja su metabolicki aktivni oblik, nalaze se
samo intracelularno gdje se repliciraju binarnom diobom
i nisu infektivna. Elementarna su tjeleSca infektivni oblik
C. trachomatis, oslobadaju se iz stanica nakon potpuno
zavrsenog razvojnog ciklusa, metabolicki su inaktivna i
posjeduju joS mnoge druge osobitosti koje im
omogucavaju prezivljavanje ekstracelularno. Kroni¢na
perzistentna infekcija dovodi se u vezu s nekompletnim
razvojnim ciklusom C. trachomatis (3). Smatra se da se
u jednom trenutku zaustavlja binarna dioba retikularnog
tjeleSca, ali se nastavlja sinteza antigena C. trachomatis
protiv kojih domacin stvara protutijela. Ona imaju malu
zastitnu moc¢ protiv C. trachomatis, jer se nalaze u stani-
ci, ali potiCu imuni odgovor posredovan stanicama (1, 3).

Prema nekim studijama postoji perzistentni razvojni
oblik koji moze biti induciran nutritivnim deficitom sta-
nice domacina, aplikacijom antibiotika koji nemaju
sposobnost suzbijanja infekcije, imunosnim mehanizmi-
ma i joS raznim drugim potencijalnim ¢imbenicima. U
nekim slucajevima postoji i mogucnost razvoja pre-
retikularne forme C. trachomatis, koja moze iznenada
nastaviti svoj razvojni ciklus i progredirati u retikularno
tjelesSce i dalje u elementarno tjeleSce. Takav iznenadni
nastavak razvojnog ciklusa moze nastati stimuliranjem
raznih nespecifiénih vanjskih ¢imbenika (4, 5, 6, 7).

Zbog takvog nespecificnog razvojnog ciklusa koji je pola-
gan i nesinkroniziran, antimikrobno lijeCenje mora zado-
voljavati odredene kriterije. Pri tome potrebno je obratiti
pozornost na osobitosti antimikrobnog lijeka (far-
makokinetiCke i farmakodinamicke osobine lijeka te
spektar antimikrobnog djelovanja in vivo i in vitro) i na
osobitost same infekcije. Jedan od vaznih kriterija
lijeCenja je odrzavanje visokih koncentracija antimikrob-
nog lijeka u tkivima, na mjestu infekcije, u razdoblju koje
je barem jednako, pa i duze od potpunog razvojnog cik-
lusa C. trachomatis. U lijeCenju infekcija uzrokovanih C.
trachomatis postoji Sirok izbor terapijskin mogucnosti,
no treba imati na umu o kakvoj se infekciji radi, akutnoj,
kroni¢noj ili asimptomatskoj te jesu li to osobe muskog
ili Zenskog spola (1, 3, 8).

Antimikrobni lijekovi koji interferiraju sa sintezom pro-
teina lijek su izbora u infekcijama uzrokovanim C. tra-
chomatis. U dosadasnjim klinickim ispitivanjima u najuzi
izbor ulaze azitromicin (Sumamed®, PLIVA), doksiciklin
(Hiramicin®, PLIVA), ofloksacin i eritromicin u razliCitim
terapijskim dozama i vremenu primjene. Raznim kom-
parativnim studijama nastoje se usporediti bakteriolos-
ki i KliniCki rezultati njihove primjene kako bi se po-
stigla bolja uspjeSnost lijeCenja klamidijske infekcije
(2, 3,9).

Danas joS ne postoji jasan stav o lijeCenju kroni¢nih
perzistentnih klamidijskih infekcija. Ovom prilikom
Zelimo pokazati nasSa iskustva s obzirom na rezultate
nekoliko klinickih ispitivanja u koja su ukljuceni ispitani-
ci obaju spolova, koji su se zbog sumnje na urogenital-
nu infekciju javili na pregled i obradu u Ambulantu za
urogenitalne infekcije Klinike za infektivne bolesti “Dr.
Fran Mihaljevic”.

U nekim ispitivanjima izneseni su preliminarni rezultati
znanstvenoistrazivackog projekta Ministarstva znanosti i
tehnologije Republike Hrvatske (Urogenitalne infekcije
uzrokovane C. trachomatis), u koji je ukljuCena skupina
struCnjaka za istrazivanje klamidijskih urogenitalnih
infekcija oformljena poCetkom 1998. godine.

Jedan od ciljeva projekta bio je i upoznavanje osobitosti
dijagnostike i lijeGenja asimptomatskih infekcija C. tra-
chomatis. U svih ispitanika iskljuCena je infekcija drugim
uzro€nicima spolno prenosivih bolesti, a za vrijeme ispi-
tivanja suzdrzavali su se od nezastienoga spolnog
odnosa. U jednoj retrospektivnoj analizi usporedivali
smo bolesnike s klamidijskim cervicitisom, uretritisom i
uretralnim sindromom i asimptomatske inficirane osobe.
Infekcija C. trachomatis dokazana je iz obrisaka endo-
cerviksa/uretre, izolacijom na kulturi stanica.

Svi ispitanici lijeCeni su azitromicinom 1x1,0 g jedno-
kratno (Sumamed®, PLIVA) ili doksiciklinom 2x100 mg
(Hiramicin®, PLIVA) tijekom 7 dana. Kod bolesnika s gore
navedenim klinickim sindromima ocjenjivali smo klinicku
uspjesSnost lijecenja (perzistenciju simptoma) i bakterio-
loSku uspjesnost lijeCenja (eradikacija). U asimpto-
matskih osoba pratili smo, naravno, samo bakterioloski
ishod lijecenja. Djelotvornost primijenjene terapije
evaluirana je nakon jedan do dva te Cetiri do pet tjedana
nakon zavrSenog lijeCenja. Rezultati studije pokazali su
jednaki postotak eradikacije za oba primijenjena antibi-
otika. Medutim, bakterioloSka eradikacija bila je
znacajno niza u osoba s asimptomatskom infekcijom
donjeg dijela urogenitalnog trakta (10).

Prema rezultatima ovog ispitivanja potreban je razlicit
terapijski pristup u bolesnika s asimptomatskim i simp-
tomatskim klamidijskim infekcijama donjeg dijela uro-
genitalnog trakta (2, 10).

U drugom randomiziranom, komparativnhom ispitivanju
usporedivana je ucinkovitost razli¢itih shema
antimikrobnog lijeCenja asimptomatske infekcije C. tra-
chomatis donjeg dijela urogenitalnog trakta. Svi ispitani-
ci zadovoljavali su ranije navedene dijagnosticke i druge
kriterije. LijeCenje je bilo provedeno prema sljedecim
shemama: azitromicin 1x1,0 g; 1x0,5 g/6 dana i doksi-
ciklinom 2x100 mg/7 dana i 14 dana. Rezultati i ove
studije bili su preliminarni, kao dio tada joS nedovrsenog
projekta.

Primjena azitromicina 1x0,5 g tijekom 6 dana i doksicik-
lina 2x100 mg tijekom 14 dana nije pokazala statisticki
znacajnu visSu eradikaciju u odnosu na preostale dvije,
krace sheme lijeCenja (11, 12).

Upalna bolest male zdjelice jedna je od komplikacija
kroni¢ne infekcije C. trachomatis u Zena, pa je i vazno
prikazati rezultate komparativnog ispitivanja djelo-
tvornosti i podnoSljivosti intravenski danog azitromicina
i kombinacije intravenski i oralno danog azitromicina u
lije€enju tog entiteta. Bolesnice su randomizirane u dvije
skupine. Jedna skupina primala je azitromicin 1x500 mg
iv. pet dana, a druga skupina dva dana, pa zatim jo$
1x500 mg per os tri dana. Tri do Cetiri tjedna nakon
zavrsenog lijeCenja ispitana je klinicka i bakterioloSka
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djelotvornost provedenog lijeCenja. Dvije sheme lijeCenja
azitromicinom nisu pokazale nikakvu statisti¢ku razliku s
obzirom na klinicko izljeCenje i eradikaciju (13, 14).

Uloga C. trachomatis u etiologiji kronicnog prostatitisa
jos$ je sporna, premda postoje brojna klinicka istraziva-
nja koja pokazuju znacajnu ucestalost u njegovoj eti-
ologiji (9, 10, 15, 16, 17).

Kronicni oblici sindroma prostatitisa imaju jasno defini-
rane dijagnosticke kriterije. Prema tim kriterijima klinicki
simptomi moraju perzistirati najmanje tri mjeseca. Kod
tih bolesnika zapocinjemo lijecenje tek nakon zavrSenih
biokemijskih i bakterioloSkih nalaza eksprimata prostate
i uzoraka triju mlazova mokrace.

EtioloSka dijagnostika je teSka i nesigurna, pa je
antimikrobna terapija ili empirijska (oCekivani uzrocnik)
ili specificna (izolirani uzrocnik).

ZnanstvenoistrazivaCkim projektima (Urogenitalne infek-
cije uzrokovane C. trachomatis i Etiologija i lijeCenje pro-
statitisa) bili su obuhvaceni bolesnici s kroni¢nim pro-
statitisom. Kod bolesnika kojima je prema dijag-
nostickim kriterijima kao uzroCnik dokazana C. tra-
chomatis proveli smo lijeCenje azitromicinom (Suma-
med®, PLIVA). Ispitanici su primali peroralno ukupno 4,5
g azitromicina tijekom tri tjedna, tako da su u redovitim
vremenskim razmacima od 4 dana primali trodnevnu ter-
apiju od 1x500 mg. Klinicka i bakterioloSka evaluacija,
koja je uslijedila 4 - 6 tjedana nakon terapije, pokazala
je visoku djelotvornost azitromicina u lijeCenju klamidi-
jske infekcije prostate (10).

Prospektivnim, komparativnim, randomiziranim istrazi-
vanjem analizirana je ucinkovitost azitromicina i
ciprofloksacina u lijeCenju kroniénog prostatitisa uzroko-
vanog C. trachomatis. Jedna skupina bolesnika primala
je azitromicin u ukupnoj dozi od 4,5 g, prema ranije
opisanoj shemi, a druga ciprofloksacin 2x500 mg tije-
kom 20 dana. 4 do 6 tjedana nakon toga evaluirana je,
bakterioloski i klinicki, uspjesnost provedene terapije.

Rezultati ove studije pokazali su signifikantno visSu
eradikaciju i klinicko izlje¢enje u grupi bolesnika lijecenih
azitromicinom (18).

Slicna komparativna analiza ispitivala je djelotvornost
azitromicina i Kklaritromicina u lijeCenju kroni¢noga
klamidijskog prostatitisa. Bolesnici su randomizacijom
podijeljeni u dvije skupine od kojih je jedna primala
azitromicin 4,5 g peroralno, ponovno po istoj shemi.
Druga skupina lijecena je klaritromicinom 2x500 mg
tijekom 15 dana. UspjeSnosti eradikacije i kliniCkog

izlieCenja nisu signifikantno razliCite u obje skupine
bolesnika. Ista studija pokazala je da bez obzira na pri-
mijenjeni lijek nema statisticki znaCajne razlike u grupi
bolesnika s asimptomatskim tijekom klamidijske infekci-
je. Klinicka i bakterioloSka uspjesnost lijeCenja ocjenji-
vana je 4 do 6 tjedana nakon provedene terapije (19).

U svim navedenim studijama istodobno su lijeceni i part-
neri ispitanika istim antimikrobnim lijekom. Ovakvim pri-
stupom smanjila se mogucénost pogreSke u konacnom
ishodu terapijskog pristupa.

Zakljucak

Jedan od najcescih bakterijskih uzro¢nika spolno preno-
sivih bolesti je C. trachomatis. Uzrokuje akutne, kroni¢ne
rekurirajuce, ali i kroniCne perzistentne infekcije.

Vise od polovice svih inficiranih osoba ima asimpto-
matski ili vrlo blagi supklinicki tijek i zato je teSko odre-
diti pocetak infekcije. Srec¢om, brojnim istrazivanjima
postavljeni su jasni dijagnosticki i klini¢ki kriteriji za raz-
likovanje mnogih kliniCkih entiteta infekcije C. trachoma-
tis.

Svaku klamidijsku infekciju treba lijeciti.

Kroni¢na perzistentna klamidijska infekcija donjeg dijela
urogenitalnog sustava moze imati isto asimptomatski ili
supklinicki tijek. Najveci su problem asimptomatske infi-
cirane osobe, jer se otkrivaju najcesée slucajno, a mogu
rezultirati raznim komplikacijama, stalni su izvor zaraze,
a njihova stvarna incidencija je nepoznata. U danasnje
vrijeme postavlja se pitanje je li ekonomski isplativo tra-
gati za asimptomatski inficiranim osobama.

Za otkrivanje takve infekcije u Zena i musSkaraca pre-
porucene su skupe metode, a i troskovi lijeCenja takvih
osoba unutar cjelokupne populacije su veliki.

Osim toga nema jamstva da bi rezultati takvog ispitiva-
nja doveli do znacajnog smanjenja ucestalosti komp-
likacija. JoS uvijek su otvorena brojna pitanja i problemi
vezani uz kroni¢nu, perzistentnu klamidijsku infekciju.
Potrebne su joS brojne analize koje bi dovele do Sto brze,
sigurne i ekonomski isplative dijagnostike te analize
djelotvornosti razli¢itih antimikrobnih shema lijeCenja. Za
sada nam preostaje traziti klamidijsku infekciju ondje
gdje je ona ocCekivana i najopasnija, i u tom se smislu
najbolji uspjeh moze posti¢i samo dobrom suradnjom
brojnih medicinskih grana.
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