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Sazetak Mikroorganizmi koji uzrokuju uroinfekcije ujed-
no su i mikroorganizmi koji ¢ine fizioloSku mikrobiotu periure-
tralnog podrucja. Medu njima razlikuju se primarni, sekundar-
ni i dvojbeni patogeni te uzrocnici koji pretezno Cine fiziolos-
ku mikrobiotu i vrlo rijetko uzrokuju infekcije. U primarne pato-
gene ubrajaju se Escherichia coli i Staphylococcus saprophyti-
cus. Sekundarni patogeni obi¢no uzrokuju infekciju samo kad
u domacina postoji neki od predisponirajucih cimbenika i u njih
se ubrajaju druge enterobakterije, enterokoki te Pseudomonas
aeruginosa. Medu ovim uzroc¢nicima sve su ¢ces¢e multiplorezi-
stentne bakterije. O bakterijskoj vrsti ovisi grani¢na vrijednost
koncentracije bakterija u urinu koja zavrjeduje daljnju laborato-
rijsku obradu, no konacna interpretacija koncentracije bakteri-
ja u urinu ovisi o klinickoj slici. Simptomi infekcija mokracnog
sustava katkad se preklapaju sa simptomima vaginitisa i bak-
terijske vaginoze. Vaginitis je najcesce uzrokovan kandidom ili
trihomonasom; bakterijska je vaginoza poremecaj fizioloske mi-
krobiote rodnice u kojoj nestaju laktobacili, a dominiraju Gar-
dnerella vaginalis, razne anaerobne bakterije, Mycoplasma ho-
minis, Ureaplasma urealyticum i Mobiluncus spp.

Kljucne rijecCi: uropatogeni, fizioloska mikrobiota, vaginitis,
bakterijska vaginoza

Urogenitalne infekcije najceSce su bakterijske infekcije
odrasle dobi. Procjenjuje se da vise od milijardu zena na
godinu diljem svijeta oboli od nekog oblika urogenitalne
infekcije koja se ne prenosi spolnim putem: infekcija mo-
kraénog sustava, bakterijskih vaginoza ili gljivicnog vagi-
nitisa (1). Prostatitis uzrokovan bakterijama ¢ini manji dio
prostatitisa, no i u eri antimikrobne terapije znatan je kli-
nicki problem u muskaraca (2). Spolno prenosive infekcije
vazan su oblik urogenitalnih infekcija u oba spola, no ne-
¢e biti obuhvacene ovim pregledom. S izuzetkom spolno
prenosivih uzro€nika, uzrocnici urogenitalnih infekcija pri-
padnici su fizioloSke mikrobiote covjeka. Ta ¢injenica Cesto
komplicira interpretaciju bakterioloskih nalaza jer je kat-
kad teSko razluciti je li izolirani mikroorganizam pravi pa-
togen ili se radi o kontaminaciji fizioloSkom mikrobiotom.

Summar Y Microorganisms that cause uroinfections
are the same ones that constitute the natural periurethral mi-
crobiota. These bacteria are classified as primary, secondary
and doubtful pathogens, and as natural microbiota that rare-
ly causes infections. Escherichia coli and Staphylococcus sap-
rophyticus are primary pathogens. Secondary pathogens usu-
ally cause infections only in the presence of predisposing fac-
tors. They include other enterobacteriaceae, enterococci and
Pseudomonas aeruginosa, and they are showing increasing re-
sistance to antibiotics. Identification of bacterial species deter-
mines the breakpoint concentration of bacteria in urine that
deserves further investigations. However, the final interpreta-
tion of the bacterial count in urine depends on clinical pres-
entation. Sometimes symptoms of urinary tract infections may
overlap with those of vaginitis and bacterial vaginosis. The
most frequent causative agents of vaginitis are Candida and
Trichomonas. Bacterial vaginosis is a misbalance of natural
vaginal microbiota characterized by disappearance of lactoba-
cilli and overgrowth of Gardnerella vaginalis, diverse anaerobic
bacteria, Mycoplasma hominis, Ureaplasma urealyticum and
Mobiluncus spp.

Key words: uropathogens, normal microbiota, vaginitis,
bacterial vaginosis

Infekcije mokracnog sustava

Mokraéni je sustav sterilan prostor s izuzetkom distalne
uretre koja je kolonizirana saprofithom mikrobiotom su-
sjednih regjja te se uzorak urina dobiven mokrenjem ne
smatra primarno sterilnim uzorkom. Kad je u mokraénom
mjehuru prisutna infekcija, bakterije se lako razmnozavaju
i dosezu visoke koncentracije u urinu koji podupire njihov
rast. Davnih 1950-ih godina Kass je pokazao da nalaz bak-
terija u srednjem mlazu urina veci od 10° CFU/mL dobro
korelira s nalazom bakterija u urinu dobivenom kateteriza-
cijom mjehura, dok je manji broj bakterija u urinu najcesce
kontaminacija i pojam “signifikantne bakteriurije” postao
je osnova dijagnostike infekcija mokraénog sustava (3,
4). Kontaminanti u urin dospijevaju prilikom mokrenja,
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no oni se nalaze u znatno manjem broju negoli uzroc¢ni-
ci namnoZeni u inficiranome mokraénom mjehuru. Stoga
kontaminanti obi¢no ne postiZzu koncentracije u urinu vi-
Se od 10° CFU/mL. Vjerodostojan nalaz broja bakterija u
urinu znatno ovisi o nacinu uzimanja i transporta uzorka
i podrazumijeva toaletu vanjskog spolovila prije uzimanja
uzorka, uzimanje srednjeg mlaza urina te brzo dostavlja-
nje uzorka u mikrobioloSki laboratorij ili u sluCaju duljeg
transporta pohranjivanje uzorka na +4 °C ne dulje od 24 h.
Razlikovanje izmedu kontaminacije i prave bakteriurije na
osnovi broja bakterija u urinu mora uvijek biti popraceno
klinickim prosudivanjem, jer je broj bakterija u urinu, kao
Sto je ve€ i sam Kass naglasavao, samo stanoviti stupanj
vjerojatnosti da odredeni broj bakterija znaci bakteriuriju,
a ne kontaminaciju (5).

lako gotovo svaka bakterija mozZe uzrokovati uroinfekciju i
premda isti mikroorganizmi koji uzrokuju infekcije mokraé-
nog sustava ujedno i nastanjuju periuretralno podrucje
kao fizioloSka mikrobiota, medu uzro¢nicima infekcija ipak
razlikujemo primarne, sekundarne i dvojbene patogene te
uzrocnike koji pretezno Cine fizioloSku mikrobiotu i vrlo ri-
jetko uzrokuju infekcije (tablica 1).

Primarni su patogeni oboruzani ¢imbenicima virulenci-
je dovoljno jakim da infekciju mokraénog sustava mogu
uzrokovati i kod anatomski i funkcionalno normalnog uro-
trakta. U primarne patogene ubrajaju se Escherichia coli i
Staphylococcus saprophyticus (6, 7). Sveukupno je E. coli
najceséi uzroénik i kompliciranih i nekompliciranih uroin-

fekcija, no kao dominantan patogen javlja se ponajprije
kod nekompliciranih infekcija mokraénog sustava mladih
Zena gdje Cini najmanje 80% uzrocnika (8, 9).

Sojevi E. coli koji lako izazivaju infekcije mokraénog susta-
va pripadaju ograni¢enom broju O-serogrupa (01, 02, 04,
06, 07, 016, 018 i 075). Zastupljenost ovih serogrupa u
fizioloSkoj mikrobioti crijeva iznosi 28%, dok je njihova za-
stupljenost medu uzro¢nicima pijelonefritisa oko 80%, a
cistitisa oko 60% (10). Cimbenici virulencije koji E. coli &ine
primarnim patogenom i omogucuju joj da iz fekalnog re-
zervoara invadira u mokraéni mjehur pa i bubreg dobro su
prouceni i ukljucuju adhezine kojima se E. coli priévrs€uje
na epitelne stanice urotrakta te proizvodnju a-hemolizina
(Hly) i citotoksi¢noga nekrotizirajuceg faktora tipa 1 (CNF1)
(11). Najvazniji ¢imbenici virulencije E. coli jesu adhezini
koji se nalaze na vrhu fimbrija (pili) ili na povrSini bakte-
rijske stanice (nefimbrijski adhezini). Ve€ina adhezina su
lektini koji se vezu na oligosaharidne receptore na povrsini
epitelnih stanica urotrakta. Fimbrije na ¢ijem se vrhu nala-
zi PAP-adhezin nazivaju se P-fimbrijama zato Sto su recep-
tori na uroepitelnim stanicama na koje se PAP-adhezini ve-
Zu ujedno i determinante krvne grupe P (12). S tim u vezi je
i genetska predispozicija nekih Zena za razvijanje ucesta-
lih uroinfekcija. Zene koje su nesekretori antigena krvnih
grupa imaju receptore koji snaznije vezu PAP-adhezine E.
coli i posljedi¢no su sklonije uroinfekcijama (13). Doprinos
fimbrija tipa 1 virulenciji soja manje je jasan s obzirom na
to da ove fimbrije posjeduje veéina sojeva E. coli, a in vitro

Tablica 1. Patogeni potencijal bakterija izoliranih iz urina i interpretacija koncentracije bakterija u urinu u simptomatskih pacijenata

UZORAK BAKTERIE Stupanj patogenosti
Primarni Sekundarni patogeni Dvojbeno patogene Urogenitalna
patogeni vrste mikrobiota
E. coli druge enterobakterije, Streptokok grupe B, Viridans streptokoki,
S. saprophyticus | enterokoki, kvasci, laktobacili, G. vaginalis
P. aeruginosa, KNS?
S. aureus Acinetobacter spp.,
S. maltophilia,
Pseudomonas spp.
Rijetko: Rijetko: Rijetko: Rijetko:
salmonele, C. urealyticum, Haemophilus Razne vrste su Bifidobacterium spp.,
(leptospire, spp. (u djece) opisane kao rijetki difteroidi
mikobakterije) pneumokoki uzrocnici uroinfekcija
Srednji mlaz Broj vrsta 1-2 1 1 -
urina CFU/mL 10° 10*7/10°m | Svaka vrsta 10° | 10°
Suprapubicna | Broj vrsta 1-2 1-2 1-2 1-2
punkeija CFU/mL 10t 10t 10t 10t
Jednokratna Broj vrsta 1-2 1-2 1-2 -
::iatete"zac"a CFU/mL 102 102 10°
urin dobiven
cistoskopijom
Urin iz trajnog | Broj vrsta 1-3 1-3 1-3
urinarnog " 4 4
Katetera CFU/mL 10 10 10

Legenda: “koagulaza-negativni stafilokoki (osim S. saprophyticus) imaju znalenje u prisutnosti urinarnog katetera; £ = Zene, m = muskarci

MEDICUS 2012. Vol. 21, No. 1, 15 - 21



Arjana Tambi¢ AndraSevi¢ * Etiologija urogenitalnih infekcija

studije pokazuju kontradiktorne rezultate (14). Za izraza-
vanje virulencije preko fimbrija tipa 1 bitni su fim-geni koji
odreduju ekspresiju ovih fimbrija, a FimH-komponenta po-
kazala se kljucnom u uspostavljanju biofilma uropatoge-
ne E. coli i podupiranju rekurirajucih infekcija mokraénog
sustava (15). Antitijela protiv FimH-adhezina moguce su
cjepivo protiv rekurirajucih uroinfekcija (16).

S. saprophyticus istice se medu ostalim stafilokokima kao
uropatogen zbog svoje sposobnosti brzog rasta u urotrak-
tu i uspjesne adherencije na uroepitelne stanice (17). S.
saprophyticus proizvodi ureazu u veéim koli¢inama negoli
drugi stafilokoki, Sto dovodi do stvaranja amonijaka, koji S.
saprophyticus iskoriStava kao izvor dusika i koji dovodi do
oStecenja sluznice i poviSenja pH urina. Daljnji mehanizmi
virulencije ukljuCuju stvaranje biofilma posredstvom au-
tolizina, adherenciju na uroepitelne stanice posredstvom
Ssp (S. saprophyticus surface-associated protein) adhezi-
na (17) te proizvodnju hemolizina i obilnijega glikokaliksa
(18).

Sekundarni patogeni mogu uzrokovati infekciju obi¢no
kad u domacina postoji jos i neki od predisponirajucih
¢imbenika za razvoj infekcija mokraénog sustava te rijet-
ko izazivaju infekcije u osoba bez anatomskih ili fizioloskih
anomalija urotrakta. U sekundarne uropatogene ubrajaju
se druge enterobakterije osim E. coli, enterokoki te Pseu-
domonas aeruginosa (7). Medu najjasnije primjere pove-
zanosti izmedu ¢imbenika vezanih uz domacina i pojedinih
bakterijskih vrsta kao uzro¢nika uroinfekcija ubrajaju se
infekcije koje uzrokuje Proteus spp. u prisutnosti kame-
naca u mokraénom sustavu te infekcije koje uzrokuje P.
aeruginosa u prisutnosti urinarnog katetera (19).

Cimbenici virulencije P. mirabilis nisu toliko usmjereni na
propagiranje ovog uzrocnika iz fekalnog rezervoara do mo-
kraénog sustava, ve¢ viSe na stvaranje struvitnih kamena-
ca. Jedan od glavnih ¢imbenika virulencije proteusa jest
njegova snazna proizvodnja ureaze koja hidrolizira ureu do
amonijaka i hidroksil iona (20), Sto dovodi do alkalizacije
urina do pH-vrijednosti veéih od 7,0. U alkalnom urinu la-
ko dolazi do precipitacije fosfata, karbonata i magnezija
i stvaranja struvitnih kamenaca. Patogenetski infekcije
uzrokovane proteusom ¢ine zatvoreni krug jer prisutnost
P. mirabilisa u kamencima stalan je izvor bakterija, a stal-
na prisutnost proteusa kontinuirani je poticaj za stvaranje
novog kamenca.

Glavni ¢imbenik koji podupire nastanak infekcija u prisut-
nosti urinarnog katetera jest stvaranje biofilma. Mnoge
bakterije imaju sposobnost stvaranja biofilma, a uloga
biofilma osobito je vazna u prisutnosti stranog tijela ili ka-
menaca (21). Prirodena otpornost na mnoge antibiotike te
sposobnost stvaranja biofilma na umjetnim materijalima
¢ine P. aeruginosa vrlo uspjeSnim nozokomijalnim patoge-
nom.

Enterokoki su normalni stanovnici crijeva i cesto kolonizi-
raju periuretralno podrucje, ali katkad mogu i uzrokovati
uroinfekcije. osobito su brojni u tijeku ili nakon terapije
cefalosporinima, s obzirom na to da ovi antibiotici ne dje-
luju na enterokoke. Na enterokoke ne djeluju ni kinoloni ni
kotrimoksazol, antibiotici koji se ¢esto upotrebljavaju u te-

rapiji infekcija mokraénog sustava pa se enterokoki ¢esto
izoliraju u urinu nakon provedenog lijeCenja uroinfekcije.
Znaci li takav nalaz infekciju ili samo obilniju kolonizaciju
enterokokima treba procijeniti u sklopu klinicke slike (19).

Betahemoliticki streptokok grupe B, kvasci i koagulaza-
-negativni stafilokoki (osim S. saprophyticus) najcesce su
dvojbeni patogeni, a viridans streptokoki, Gardnerella va-
ginalis i laktobacili gotovo se uvijek smatraju fizioloSkom
mikrobiotom (tablica 1) (7).

Ovakva klasifikacija bakterijskih vrsta koje se mogu izolira-
ti iz urina utjece na granicne vrijednosti koncentracija bak-
terija u urinu koje zavrjeduju daljnju laboratorijsku obradu
(tablica 1). Osim vrste patogena pri interpretaciji granicnih
vrijednosti koncentracija bakterija u urinu utjecu i vrsta
uzorka, klinicka slika, spol pacijenta te broj izoliranih bak-
terijskih vrsta (7, 22). Veéi broj bakterijskih vrsta u pravilu
znaci kontaminaciju urina i obraduje se samo u uzorku uri-
na pacijenta koji ima kateter. Do dvije vrste bakterija obra-
duju se u uzorcima dobivenim suprapubi¢nom aspiracijom
ili “in and out” kateterizacijom te u uzorku srednjeg mlaza
urina za vrste koje pripadaju kategorijama primarnih ili
sekundarnih patogena, a svaka od tih vrsta prisutna je u
koncentraciji = 10° CFU/mL za primarne i = 10° CFU/mL za
sekundarne patogene. U uzorku srednjeg mlaza urina dvoj-
beni se uzrocnici obraduju samo ako su prisutni kao jedini
izolat u broju = 10° CFU/mL (7). Interpretacija navedena u
tablici 1. odnosi se na analizu urina samo kod pacijenata
sa simptomima infekcije mokraénog sustava. Kod pacije-
nata bez simptoma izolira se samo jedna vrsta uzrocnika
koji pripadaju kategorijama primarnih, sekundarnih ili dvoj-
benih patogena, a prisutni su u koncentraciji od 10° CFU/
mL u dva uzastopna uzorka (u razmaku od nekoliko dana).
Indikacije za uzimanje uzoraka u asimptomatskih pacije-
nata i za lijeCenje asimptomatske bakteriurije suzene su
samo na usku populaciju pacijenata (23).

Konacna interpretacija koncentracije bakterija u urinu
ovisi o klinickoj slici i definirana je nacionalnim i interna-
cionalnim smjernicama o dijagnostici i lijeCenju infekcija
mokraénog sustava (23-25).

Rezistentni mikroorganizmi Cine sve veéi udio medu
uzrocnicima infekcija mokraénog sustava, poglavito medu
bolnickim patogenima. Komplicirane uroinfekcije cesce su
uzrokovane rezistentnim uzro€nicima ve¢ samim time Sto
ih ¢eS€e uzrokuju uzrocnici koji nisu E. coli. Enterobakteri-
je iz grupe Enterobacter spp., Serratia spp. te Citrobacter
freundii prirodeno su otporne na ampicilin/amoksicilin s
inhibitorima beta-laktamaza ili bez njih te cefalosporine 1.
generacije, a u tijeku terapije cefalosporinima 3. genera-
cije Cesto dolazi do probira rezistentnih mutanta pa se ni
cefalosporini 3. generacije ne preporucuju u terapiji infek-
cija uzrokovanih ¢ak i divljim tipovima ovih vrsta bakteri-
ja (19). E. coli i Klebsiella pneumoniae prirodno su dobro
osjetljive na cefalosporine, no rezistencija na 3. generaciju
cefalosporina razvija se u ovih bakterija posredstvom ste-
¢enih beta-laktamaza prosSirenog spektra (engl. “extended
spectrum beta-lactamases”, ESBL) ¢iju proizvodnju kodira-
ju geni na plazmidima koji se lako Sire medu sojevima iste,
ali i razlicitih vrsta. U Europi se udio ESBL K. pneumoniae
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izolata kre¢e od < 5% (Nizozemska, Skandinavija) pa do
> 50% (Poljska, Grcka) (26). U Hrvatskoj udio ESBL klep-
sijela iznosi 56% medu invazivnim izolatima te 34% me-
du ukupnim klinickim izolatima uz velike varijacije medu
bolnicama (27). Za gram-negativne bakterije otporne na
3. generaciju cefalosporina karbapenemi su najcesée za-
dnja linija djelotvornih antibiotika. Rezistencija na karba-
peneme u enterobakterija za sada je pretezno uzrokovana
posredstvom cefalosporinaza i smanjene propusnosti sti-
jenke, Sto dovodi do rezistencije nizeg stupnja koja nije od
tako velikoga klinickog ni epidemioloskog znacenja. Puno
viSe zabrinjava rezistencija na karbapeneme posredovana
karbapenemazama, osobito KPC-enzimima, koja je uzela
maha prvo u SAD-u, Izraelu i Grékoj, a sada ve¢ i u mno-
gim zemljama Europe (26, 28). U Hrvatskoj je 2009. god.
zabiljezen prvi izolat K. pneumoniae s NDM-1-karbapene-
mazom (29) i od tada se ovakvi izolati u Hrvatskoj javljaju,
ali za sada rijetko i sporadi¢no. U 2011. god. izoliran je u
Hrvatskoj i prvi izolat K. pneumoniae s KPC-karbapenema-
zom (usmeno priopéenje). Multiplorezistentne enterobak-
terije nisu uzrocnici infekcija mokraénog sustava samo u
bolnickoj sredini. CTX-M beta-laktamaza enzim je koji se
ubraja u ESBL, ali potjeCe od prirodne beta-laktamaze jed-
ne okoliSne bakterijske vrste Kluyvera spp. (30). Danas je
ovaj enzim Siroko rasprostranjen medu E. coli i nalazi se
u sojeva koji izazivaju i bolnicke i izvanbolnicke infekcije
(31). Dok se rezistencija na karbapeneme u enterobakteri-
ja u Hrvatskoj za sada javlja sporadi¢no, rezistencija je na
karbapeneme kod nefermentativnih bakterija P. aerugino-
sa i Acinetobacter baumannii, nazalost, ve¢ Siroko raspro-
stranjena. Rezistencija na karbapeneme u P. aeruginosa
veé dugo iznosi oko 10%, no u A. baumannii rezistencija se
naglo pocela penjati od 2009. god. i u 2010. god. iznosila
je 34% (27). Nalaz multiplorezistentnih bakterija u urinu,
osobito uz prisutnost urinarnog katetera, ne znaci uvijek
infekciju te kod takvih bolesnika treba primijeniti mjere
kontaktne izolacije, no ne nuzno i antimikrobnu terapiju.
Za lijeCenje uroinfekcija uzrokovanih gram-negativnim
bakterijama rezistentnim na karbapeneme najceSce pre-
ostaje josS jedino terapija kolistinom, antibiotikom koji je
bio napusten zbog svoje toksi¢nosti, no danas je ponovno
u upotrebi zbog Sirokog spektra djelovanja i ne tako visoke
toksicnosti kako se prije smatralo (32).

Simptomi infekcija mokraénog sustava katkad se mogu
preklapati sa simptomima drugih infekcija urogenitalnog
podrucja poput vaginitisa i bakterijske vaginoze. Za razliku
od infekcija mokracnog sustava, vaginitis i bakterijska va-
ginoza rijetko zahtijevaju sistemsku primjenu antibiotika.

Bakterijska vaginoza

Daleko najceséi uzrok vaginalnog iscjetka u Zena repro-
duktivne dobi jest poremecaj fizioloSke mikrobiote rodni-
ce koji se naziva bakterijska vaginoza (33). Poremecaj se
oCituje kao sniZzenje koncentracije laktobacila koji inace
dominiraju medu mikrobiotom rodnice te istodobno porast
koncentracije drugih, u prvom redu anaerobnih, gram-ne-
gativnih bakterija (34). U fizioloSkim uvjetima laktobacili

koji proizvode vodikov peroksid sprje¢avaju prekomjeran
rast anaerobnih bakterija. Kad se anaerobni mikroorganiz-
mi razrastu, proizvode velike koli¢ine proteolitickih enzima
koji razgraduju peptide u rodnici i to dovodi do deskvama-
cije epitelnih stanica, transudacije i iscjetka karakteristic-
noga mirisa. Mikroorganizmi koji dominiraju u patoloskoj
mikrobioti rodnice ukljucuju Gardnerellu vaginalis, Prevo-
tellu spp., Porphyromonas spp., Bacteroides spp., Pepto-
streptococcus spp., Mycoplasmu hominis, Ureaplasmu
urealyticum i Mobiluncus spp. Ovi mikroorganizmi mogu
se u manjim kolicinama nacéi i u fizioloSkoj mikrobioti rod-
nice. Molekularne metode detekcije DNK otkrile su puno
viSe bakterijskih vrsta u mikrobioti Zena s bakterijskom
vaginozom negoli u Zena bez poremecaja mikrobiote. Ti se
mikroorganizmi u pravilu tesko kultiviraju, a neki od novijih
ukljucuju “BV associated bacterium (BVAB) 1, 2 i 3” (35).
Najvazniji mikroorganizam u poremeéenoj mikrobioti je G.
vaginalis koja ¢ini 90% mikroorganizama u biofilmu Sto
oblaze epitel sluznice rodnice u Zena s bakterijskom vagi-
nozom, ali ne i u zdravih Zena (36). Povecani pH pospjesuje
adherenciju Gardnerelle vaginalis na odljustene epitelne
stanice, Sto je karakteristican mikroskopski nalaz. U Ame-
rici se procjenjuje da oko 30% Zena u dobi od 14 do 49
godina ima poremecaj vaginalne mikrobiote (37). ToCan
mehanizam kojim do poremeéaja dolazi nije joS sasvim
jasan, no spolni odnosi vjerojatno igraju bitnu ulogu (38).

Bakterijska vaginoza ¢esto nema vecih klinickih simpto-
ma, u 50% do 70% slucajeva prisutna je asimptomatski,
a od simptoma najcesce se javlja iscjedak katkad pracen
vaginalnim Zarenjem ili svrbezom. Tipi¢ni znakovi ukljucuju
rijetki homogeni iscjedak, pH iscjetka >4,5; miris iscjetka
“po ribi” nakon dodatka 10% KOH te mikroskopski nalaz
epitelnih stanica prekrivenih polimorfnim kokobacilima,
tzv. “clue cells” (39, 40). Laboratorijska dijagnostika bak-
terijske vaginoze zasniva se na dokazu “clue cells” koje
bi kod pacijentica s bakterijskom vaginozom trebale Ciniti
barem 20% epitelnih stanica u preparatu.

Vaginitis

Dok odgovor domacina na bakterijsku vaginozu ima mini-
malnu upalnu komponentu uz obilan iscjedak, kod vagini-
tisa iscjedak moze biti oskudan, ali je izraZzen upalni odgo-
vor, Sto je ¢esto popraceno izrazenim klinickim simptomi-
ma: svrbezom, zarenjem, eritemom i lokalnim erozijama.
Vaginitis je najcesée uzrokovan kandidom ili trihomona-
som, a ako je upalom zahvaéen cerviks, najces¢i su uzroc-
nici Neisseria gonorrhoeae i Chlamydia trachomatis. Dok
je izvor kandide najcesce endogena mikrobiota, Trichomo-
nas vaginalis, N. gonorrhoeae i C. trachomatis ubrajaju se
u spolno prenosive uzrocnike.

Mycoplasma hominis, Ureaplasma urealyticum i strepto-
kok grupe B Cesto koloniziraju genitalni trakt, no njihova je
uloga u razvoju infekcije upitna (41, 42).

Rijetki uzroci vaginitisa ukljucuju atroficni vaginitis, irita-
ciju stranim tijelom, kemijskim sredstvima ili alergenim
proizvodima.
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Dijagnostika genitalnib infekcija

FizioloSka mikrobiota rodnice odrasle Zene sadrzava 10°
bakterija po gramu sekreta. Sastav fizioloSke mikrobiote
mijenja se tijekom Zivota, ovisno o razini cirkulirajuceg
estrogena. Tijekom djetinjstva bakterijska je mikrobiota
vagine oskudna i ¢ine ju komenzali koZe i gornjih diSnih
putova. U razdoblju nakon puberteta vaginalna flora posta-
je obilnija s dominacijom anaerobnih bakterija, ponajprije
anaerobnih i fakultativno anaerobnih laktobacila. Od ae-
robnih bakterija najceséi su difteroidi i koagulaza-negativ-
ni stafilokoki, a kao prolazna mikrobiota ¢esto se mogu na-
¢i i bakterije koje koloniziraju perineum (enterobakterije,
enterokoki). U postmenstrualnom razdoblju u vaginalnoj
mikrobioti prevladavaju bakterije koje koloniziraju kozu i
perineum. Zbog prolazne prisutnosti razli¢itin bakterijskih
vrsta od kojih neke mogu biti prepoznatljivi patogeni u
drugim niSama, obrisci vagine i cerviksa mogu zavarati kli-
niCare (43) i propagirati nepotrebnu uporabu antibiotika.
Detaljnija interpretacija nalaza pojedinih vrsta bakterija u
genitalnom traktu prikazana je u tablici 2. Prepoznatljivi
patogeni Ciji se nalaz u obrisku vagine ili cerviksa jasno po-
vezuje s infekcijom uglavnom su spolno prenosivi uzrocnici
(T. vaginalis, N. gonorrhoeae i C. trachomatis). Nalaz osta-
lih bakterija koje Cesto koloniziraju urogenitalno podrucje
moze se interpretirati samo uz klinicke podatke (44), inace
ovakvi nalazi dovode do neracionalne potroSnje antibioti-
ka. Medu bakterijama koje ¢esto koloniziraju urogenitalno
podrucje nalaz betahemolitickog streptokoka grupe B ima
jasno znacenje u trudnica (45) te se u ovoj populaciji paci-
jentica preporucuje uzimanje obriska vagine ciljano samo
na prisutnost ovog uzro¢nika kako bi se pri porodaju mo-
gla primijeniti adekvatna profilaksa.

Kod Zena s vaginalnim iscjetkom treba uzeti obrisak rod-
nice samo da bi se iskljuCili kandida i trihomonas, a kod
purulentnog iscjetka i znakova cervicitisa uz anamnestic-
ke podatke o promjeni partnera pretragu treba prosiriti
i na N. gonorrhoeae i C. trachomatis. U slucaju trihomo-
nasa mikroskopski preparat moze biti ve¢ indikativan, ali
je manje osjetljivosti negoli kultivacija ili dokaz antigena i
specificne DNK (43, 46). U slucaju C. trachomatis metode
detekcije DNK su veé u rutini potisnule sporije i zahtjevnije
metode kultivacije. Molekularna dijagnostika primjenljivija
je i za detekciju gonokoka s obzirom na osjetljivost ovog
mikroorganizma na atmosferske uvjete i teSkoce u tran-
sportu i kultivaciji, no kultivacija je joS pozeljna s obzirom
na to da daje bolji uvid u osjetljivost gonokoka na antibi-
otike.

Zakljucak

FizioloSka flora rodnice ima klju¢nu ulogu u obrani od in-
fekcije patogenim bakterijama. U dijagnosticCkom smislu
obilna vaginalna mikrobiota Cesto kontaminira uzorke
uzete za dijagnostiku urogenitalnih infekcija pa je interpre-
tacija bakterioloskih nalaza u odsutnosti jasnih klinickih
simptoma izazov za mikrobiologe i klini¢are. U podrucju
infekcija mokracnog sustava velik su problem multiplorezi-

Tablica 2. Klinicko znacenje mikroorganizama izoliranih iz obriska
vaginelcerviksa

Kategorija | Mikroorganizmi i njihovo znacenje

1. Mikroorganizmi koji se ne nalaze normalno u
genitalnom traktu i Cija je izolacija obi¢no pove-
zana s boleséu

Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis,
Treponema pallidum (ne izolira se u kulturi) te
gljive Candida spp. i parazit Trichomonas vagi-
nalis

2. Mikroorganizmi koji se u genitalnom traktu mogu
naci kao dio fizioloSke ili koloniziraju¢e mikrobio-
te, ali kad se nadu kao dominantan izolat, mogu
biti povezani s odredenim simptomima

Staphylococcus aureus: rijetko patogen, pove-
zan s komplikacijama ginekoloskih zahvata ili
porodaja te rijetkom klinickom slikom toksiénog
Sok-sindroma

BetahemolitiCki streptokok grupe A (BHS-A): uzro-
kuje puerperalnu sepsu, kirurSke komplikacije

BHS-B: uzrokuje puerperalnu i neonatalnu sepsu
(kod kliconostva u trudno¢i nuzna antibiotska
profilaksa pri porodaju), atroficni vaginitis kod
starijih Zena

Listeria monocytogenes: uzrokuje puerperalnu i
neonatalnu sepsu

Clostridium perfringens: obi¢no patogen, pove-
zan s komplikacijama kirurSkih zahvata i poro-
daja

Actinomyces spp.: povezan s infekcijama veza-
nim za intrauterine spirale

Gardnerella vaginalis: dio normalne mikrobiote,
ali u povecanoj koncentraciji i kombinaciji s ana-
erobnim Stapi¢ima moZe uzrokovati bakterijsku

vaginozu

Mycoplasma hominis, Ureaplasma urealyticum:
mogu biti povezani s razvojem pelvicne upalne
bolesti, postpartalne sepse, ali ¢esto se nalaze i
u asimptomatskih osoba

Escherichia coli i druge enterobakterije: najcesce
znace kolonizaciju, koja je osobito ¢esta nakon
primjene antibiotika. Kolonizacija vagine i peri-
uretralnog podrucja enterobakterijama (osobito
E. coli) ceS¢a je u zena s rekurirajuéim infekcija-
ma mokraénog sustava

Respiratorni patogeni (pneumokok, hemofilus):
mogu biti izolirani u djece iz obriska vagine

stentni uzrocnici, $to joS vise naglasava potrebu pravilnog
tumacenja bakterioloskih nalaza i racionalizacije uporabe
antibiotika. Nalaz bakterija u urinu sam po sebi ne znaci
nuzno infekciju, a ni podjela mikroorganizama prema stup-
nju uropatogenosti ne zasniva se na oStrim granicama
medu kategorijama uzro€nika. Samo interpretacija labo-
ratorijskog nalaza u sklopu klinickih podataka omogucuje
ispravno lijecenje pacijenta.
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