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Deskriptori: Intrauterini uloSci — $tetno djelovanje, mikrobiologija; Bakterijske infekcije — etiologija, prevencija; Genital-
ne bolesti u Zena — etiologija, prevencija; Smjernice

Sazetak. Intrauterini ulozak — IUD (engl. Intrauterine Device) jedna je od najdjelotvornijih metoda kontracepcije. Rabe ga
milijuni Zena diljem svijeta. lako razli¢ite studije upucuju na prednosti intrauterinog uloska pri izboru metode kontracep-
cije, negativna posljedica primjene intrauterinih ulozaka je moguci razvoj infekcije. Prisutnost stranoga tijela (IUD-a)
omogucuje adheriranje bakterija na povrsinu uloska i stvaranje biofilma. Infekcije koje nastaju kao posljedica formiranja
biofilma kroni¢ne su i tesko izljecive. Stoga, prije postavljanja uloska treba iskljuciti prisutnost infekcije. Ako je dokazana
infekcija, potrebno je odgoditi stavljanje IUD-a do izljecenja. 1z pregleda literaturnih navoda i sveobuhvatnih rezultata
navedenog istrazivanja u Hrvatskoj mozemo zakljuciti da je primjena [UD-a mogudi rizi¢ni ¢imbenik za razvoj infekcije.
Pri lijecenju infekcija u nasoj populaciji Zena valja imati na umu da su dominantni uzroénici Escherichia coli i neo¢ekivano
Ureaplasma urealyticum. Mislimo da bi se postojanjem i provodenjem jasnih smjernica pri postavljanu uloska mogle
sprijeciti komplikacije primjene IUD-a, razvoj infekcije i njezinih posljedica. To je razlog §to smatramo da bi se u Hrvatskoj
trebao napraviti Postupnik za postavljanje intrauterinog uloska.

Descriptors: Intrauterine devices — adverse effects, microbiology; Bacterial infections — etiology, prevention and control;
Genital diseases, female — etiology, prevention and control; Practice guidelines as topic

Summary. The intrauterine device (IUD), one of the most effective and most common methods of reversible contraception,
is used by millions of women worldwide. Although various studies indicate the benefits of its use as a contraceptive meth-
od, the greatest concern regarding IUDs is the potential risk for infection. The presence of the IUD gives a solid surface for
bacterial attachment and biofilm formation. Infections due to biofilm formation are chronic and difficult to resolve. How-
ever, women should be screened and treated for asymptomatic vaginal or cervical infections before IUD insertion. Based
on the data in the literature and the data in study conducted in Croatia, it can be concluded that IUD users are at increased
risk for development of infection. Treatment strategies in Croatia should take into consideration that Escherichia coli and
Ureaplasma urealyticum are dominant causative agents. We conclude that guidelines for the use of IUD in Croatia are a
necessity.
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Fizioloska flora Zenskoga
mokraéno-spolnoga sustava

Mikroorganizmi koji koloniziraju sluznice i kozu zdra-
voga ¢ovjeka, a pri tome mu ne $tete, ¢ine fiziolosku floru.
Fizioloska flora $titi domacina od djelovanja patogenih
mikroorganizama kompetitivnom kolonizacijom, izlu¢iva-
njem razli¢itih enzima i sluzi.'”

Prednji dio mokraéne cijevi i rodnica jedini su dijelovi
zenskoga mokra¢no-spolnog sustava koji su trajno kolonizi-
rani bakterijama i gljivama. Prednji dio mokracne cijevi ko-
loniziraju razli¢ite vrste bakterija, kao §to su laktobacili,
streptokoki, koagulaza-negativni stafilokoki ili mikroorga-
nizmi iz crijeva: enterokoki, enterobakterije ili gljive. Flora
rodnice mnogo je raznovrsnija od flore prednjega dijela
mokraéne cijevi, a mijenja se pod utjecajem hormonalnih
promjena u razli¢itoj zivotnoj dobi." U fiziolosku floru rod-
nice odrasle Zene spadaju: koagulaza-negativni stafilokoki,
streptokoki, enterokoki, gardnerela, mikoplazme, ureaplaz-
ma, mobilunkus, anaerobne bakterije i gljive.!** Ako dode
do poremecéaja u ravnotezi flore rodnice, npr. zbog primjene
antibiotika, smanjuje se broj laktobacila, a povecava se broj
razli¢itih bakterija i gljiva, koje tada mogu uzrokovati in-
fekeiju.!?

Maternica je trajno sterilan organ.! Vrat maternice ¢ini
fizicku i kemijsku barijeru za bakterije.>® Ako se narusi ta
fizicko-kemijska barijera, nakon porodaja, pobacaja, men-
struacije; nakon postavljanja intrauterinog uloska s koncem
u rodnici ili kao posljedica zdjeli¢ne upalne bolesti, moze
do¢i do razvoja infekcije.®

Patogeneza bakterijskih infekcija

Interakcija uzro¢nika i domacina zapo¢inje adherencijom
uzro¢nika na kozu ili sluznicu domacina. Nakon toga,
mikroorganizam moze privremeno ili trajno kolonizirati do-
macina ili dovesti do razvoja infekcije. Mikroorganizmi koji
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koloniziraju ¢ovjeka nalaze se u ravnotezi s domacinom, ne
oStecujuci pri tome normalne funkcije domacina. Nasuprot
tomu, patogeni mikroorganizmi prodiru u domadinove sta-
nice 1 tkiva, §ire se po organizmu i dovode do razvoja lokal-
ne ili sistemske infekcije.

Primarno patogeni mikroorganizmi uvijek dovode do raz-
voja infekcije, bez obzira na domacéinove obrambene spo-
sobnosti. Oni koji dovode do razvoja infekcije samo u Covje-
ka s oslabljenom obranom zovu se uvjetno ili oportunisticki
patogeni mikroorganizmi.'™*

Intrauterini ulozak

Intrauterini ulozak — IUD (engl. Intrauterine Device)
jedna je od najdjelotvornijih metoda kontracepcije. Rabe ga
milijuni Zena diljem svijeta. Ucestalost uporabe u europ-
skim zemljama iznosi oko 20%, dok u Sjedinjenim Ame-
rickim Drzavama svega 1% zena upotrebljava [UD. Smatra
se da u Hrvatskoj oko 2% zZena generativne dobi rabi IUD
kao metodu kontracepcije.” Brojne su prednosti intrauteri-
nog uloska pri izboru metode kontracepcije. To su visoka
ucinkovitost, sigurnost, reverzibilnost, niska razina neze-
ljenih ucinaka (izvanmaterni¢na trudnoca, sterilitet, nema
dokaza o povezanosti s razvojem karcinoma vrata materni-
ce), prihvatljiva cijena, dugotrajan u¢inak (od 5 do 10 godi-
na), te neometana spolna aktivnost.”!! Negativna posljedica
Siroke primjene intrauterinih ulozaka je mogudéi razvoj in-
fekcije, pa Cak i sa smrtnim ishodom. To zahtijeva veéu
paznju u kontroli sastava ulozaka, postupka postavljanja
uloska te bolje razumijevanje patogeneze infekcija nastalih
kao posljedica primjene IUD-a. Ova strana tijela ne rabe se
za lijeCenje, ve¢ za izmjenu fiziolokih procesa s ciljem
sprjeCavanja trudnoée (oStecenje i smanjenje pokretnosti
spermija, upalne promjene endometrija, pojacano lucenje
cervikalne sluzi).®

U uporabi su dvije vrste intrauterinih ulozaka: ulosci koji
sadrzavaju bakar i uloSci koji otpustaju hormone. Veéina
ulozaka ima konac koji ostaje u rodni¢énom dijelu vrata ma-
ternice. Sastoji se od plasti¢nih niti omotanih najlonskim
omotacem i sluzi za odredivanje polozaja IUD-a i njihovo
lak$e uklanjanje.%” Veli¢inu IUD-a treba odabrati prema
veli€ini Supljine maternice. Prije postavljanja uloska potreb-
no je iskljuciti prisutnost infekcije. Ako je dokazana in-
fekcija, odgada se stavljanje IUD-a do izljeéenja.>”1%12 Po-
stavljanje se provodi u sterilnim uvjetima. Tijekom posta-
vljanja ili zamjene IUD-a postoji rizik da mikroorganizmi,
prisutni u rodnici i kanalu vrata maternice, budu uneseni u
Supljinu maternice. Zbog toga je potrebno, pri stavljanju
IUD-a, odstraniti sluz i prisutne bakterije s rodni¢noga dije-
la vrata maternice.'*'

Dokazano je da je stopa infekcija u korisnica IUD-a veéa
nego u kontrolnoj skupini Zena koje ne rabe IUD.* Moguca
objasnjenja zbog Cega je uz uporabu [UD-a veca vjerojat-
nost za razvoj infekcije jesu: lokalna trauma i upala zbog
fizicke prisutnosti uloska, pojacano krvarenje, poremecaj
cervikalne barijere, prolaz mikroorganizama iz rodnice u
maternicu uzduz konca."

Infekcije se vecinom javljaju tijekom prva tri tjedna
nakon postavljanja IUD-a. Ne postoji jasan stav o profilak-
tickom davanju antibiotika pri stavljanju ili zamjeni [UD-a.
Neki autori smatraju da je potrebno dati doksiciklin kako bi
se smanjila mogucénost $irenja infekcije na gornje dijelove
spolnoga sustava,*!"'® dok drugi preporucuju azitromicin.'?
Po nekim autorima nije potrebno davati antibiotik, jer je
rizik od zdjeli¢ne upalne bolesti, nakon postavljanja [UD-a,
toliko malen da se on znac¢ajno ne smanjuje preventivnim
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davanjem antibiotika.”"*!7""° Bilo bi idealno prije postav-
ljanja IUD-a napraviti mikrobiolosku obradu i, po potrebi,
provesti odgovarajuce lijeéenje.®’

Zahvaljuju¢i sve duzoj primjeni IUD-a, uoceno je da se
infekcije razvijaju i kasnije. Iz toga proizlazi da, umjesto
skupoga profilaktickog davanja antibiotika i posljedi¢noga
razvoja rezistencije bakterija na antibiotike, treba obratiti
viSe paznje na probir Zena za stavljanje IUD-a (one koje
imaju manji rizik od spolno prenosivih bolesti: zivotna dob
iznad 25 godina, imaju jednoga partnera) te na provodenje
ispravnoga postupka prilikom postavljanja uloska kako bi
se sprijecila infekcija.”$!1:13:20

Patogeneza infektivnih komplikacija
zbog uporabe intrauterinoga uloska

Nejasno je prodiru li bakterije u maternicu direktno za
vrijeme postavljanja IUD-a ili kasnije uzduz konca koji
ostaje u rodnici, ili na oba nac¢ina.*’ Prisutnost stranoga ti-
jela (IUD-a) omoguduje adheriranje bakterija na povrSinu
uloska i stvaranje biofilma.' Pregledom IUD-a elektron-
skim mikroskopom utvrdeno je da se omota¢ koji prekriva
ulozak razlikuje s obzirom na duzinu noSenja. U prvih 6
mjeseci nakon postavljanja [UD-a ulozak je obavijen »spuz-
vastom« masom koja sadrzava stanice, fibrin, sluz, stani¢ni
debris, ostecene spermije i nesto bakterija. Nakon 6 mjeseci
omota¢ na ulosku se mijenja i postaje debeli kalcificirani
biofilm. On se sastoji od guste mreZe fibrina, polisaharidno-
ga glikokaliksa (sliéno zubnom plaku), razli¢itih bakterija,
stani¢noga debrisa, a s vremenom dolazi do sve veéega
nakupljanja kalcija. To istodobno ¢ini ulozak krutim i sma-
njuje mu mogucénost otpustanja bakra ili hormona te tako
umanjuje kontracepcijsko djelovanje.*! Sposobnost bakte-
rija da proizvedu glikokaliks znacajan je ¢imbenik u patoge-
nezi infekcija uzrokovanih uporabom stranih tijela.?

Infekcije koje nastaju kao posljedica formiranja biofilma
kroni¢ne su i tesko izlje¢ive. Razlog tomu je prisutnost stra-
noga tijela i kompleksna struktura biofilma koja umanjuje
mehanizme obrane domacina i djelovanje antibiotika.*>2¢
Smatra se da je za djelovanje na bakterije u biofilmu potreb-
na minimalna inhibitorna koncentracija antibiotika (MIK)
veca za 30-40% u odnosu na kontrolnu skupinu.’

Nakon uklanjanja IUD-a, veéina ih je (95%) kontamini-
rana. Uzgojem uzoraka s povrsine uloska izoliraju se domi-
nantno koagulaza-negativni stafilokoki, enterokoki i lakto-
bacili, a pri infekciji Streptococcus agalactiae, Staphylo-
coccus aureus, E. coli 1 anaerobi. Nije potrebna mikro-
bioloska obrada uloska nakon njegova uklanjanja. Ako se
obrada uloska ipak napravi, nije preporucljivo lijeciti Zene
koje nemaju znakova infekcije usprkos mikrobioloskom
izolatu uvjetno patogenih bakterija.®-2¢-28

Problematika istraZivanja

1z pregleda literaturnih navoda uocljivo je da su infekcije
zenskoga spolnog sustava ¢e$ée u Zena generativne dobi
koje se koriste intrauterinim uloSkom kao metodom kontra-
cepcije od Zena koje se takvom metodom ne koriste.**

U istrazivanju provedenom u Hrvatskoj** usporedene su
dvije skupine Zena generativne dobi koje su se medusobno
razlikovale samo po tome rabe li intrauterini ulozak kao
metodu kontracepcije ili ne. Ukupno je bilo uklju¢eno 236
zena generativne dobi, od toga 122 ispitanice kontrolne sku-
pine koje nisu rabile nijedno sredstvo kontracepcije i 114
zena koje su rabile IUD. Uvjetno patogene bakterije su
statisticki znac¢ajno ¢esce bile izolirane u zena s IUD-om (u



Lije¢ Vjesn 2010; godiste 132

V. Kaliterna i sur. Intrauterini ulozak i promjena mikrobioloske flore

75 (66%) zena s IUD-om i u 40 (33%) Zena kontrolne sku-
pine). U obje skupine najcesce izolirane bakterije bile su
Escherichia colii Ureaplasma urealyticum sa statisticki zna-
¢ajno vecom zastupljeno$éu u skupini zena s [UD-om.
Escherichia coli dokazana je u 29 (25%) zena s IUD-om, a
u skupini zena bez IUD-a pronadena je u 10 (8%) zena.
Neocekivano Ureaplasma urealyticum je takoder bila sta-
tisticki ¢esca u skupini Zena s IUD-om. Pronadena je u 30
(26%) zena s [lUD-om, dok je u skupini Zena bez [lUD-a bilo
16 (13%) zena s takvim nalazom. U skupini zena koje su
rabile IUD znatno je ¢e$ce bila prisutna i cervikalna in-
fekcija (dokaz uvjetno patogenih mikroorganizama u Cistoj
kulturi ili u dominantnom broju u mijeSanom uzgoju, uz
istodobnu prisutnost upalnih stanica (=10 po vidnom polju,
pri povecanju 1000x) u direktnom preparatu vrata ma-
ternice) i kolonizacija vrata maternice (prisutnost uvjetno
patogenih mikroorganizama u ¢istoj kulturi ili u mijesa-
nom uzgoju, uz prisutnost epitelnih stanica, ali bez ili <10
upalnih stanica po vidnom polju).! Od ukupno 114 Zena s
IUD-om infekcija je bila prisutna u njih 33 (29%), a kolo-
nizacija u 42 (37%) Zene. U kontrolnoj skupini od 122 Zene
bez IUD-a, samo njih 16 (13%) imalo je infekciju, a 24
(20%) zene bile su kolonizirane.

Ispitanice su rabile razli¢ite vrste [UD-a, ali nije utvrdena
statisticki znacajna razlika u ucestalosti izolacije uvjetno
patogenih bakterija pri uporabi razli¢itih vrsta IUD-a, ni u
odnosu na vrijeme primjene [lUD-a.

[ako je u ovom istrazivanju bilo razlike u rezultatima
PAPA-testa izmedu skupine zena bez IUD-a i s [UD-om,
ona nije bila statisti¢ki znacajna (p=0,012).

Zakljucak

Na temelju pregleda literaturnih navoda i rezultata nave-
denog istrazivanja provedenog u Hrvatskoj mozemo zaklju-
¢iti da je primjena IUD-a moguéi rizi¢ni ¢imbenik za razvoj
infekcije.

Bududi da je razvoj infekcije vise rezultat neispravnoga
probira Zena za stavljanje IUD-a (rizik od spolno prenosivih
bolesti) i samog postupka postavljanja uloska (prolazna bak-
terijska kontaminacija Supljine maternice direktno za vrije-
me postavljanja [UD-a) nego samoga intrauterinog uloska,
smatramo da bi se u Hrvatskoj trebao napraviti Postupnik za
postavljanje intrauterinog uloska.

Nakon ispravnoga probira zena za stavljanje IUD-a, tre-
bao bi slijediti klinicki, citoloski, ultrazvu¢ni pregled,
mikrobioloska obrada i razgovor o djelovanju IUD-a, o mo-
gucim nezeljenim nuspojavama uporabe te o potrebi redovi-
te kontrole. Uz pismeni pristanak Zene, pristupilo bi se,
slijede¢i to¢no smjernice Postupnika, samom postavljanju
uloska.

Smatramo da bi se postojanjem i provodenjem jasnih
smjernica pri postavljanu uloska mogle sprijeciti komplika-
cije primjene IUD-a, razvoj infekcije i njezinih posljedica.
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