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Sazetak azitromicin se u ginekolodkoj praksi Gesto rabi.
Lijek je izbora u lijecenju infekcija uzrokovanih sljede¢im bakte-
rijama: Chlamydia trachomatis serovara D-K, Neisseria gonortr-
hoeae, Haemophilus ducreyi i genitalnih mikoplazmi (Mycopla-
sma hominis, Mycoplasma genitalium, Ureaplasma spp.). Alter-
nativni je lijek u lijeCenju infekcija uzrokovanih sljede¢im uzroc-
nicima: Chlamydia trachomatis serovar L, Treponema pallidum,
Calymmatobacterium granulomatis i Toxoplasma gondii. U hr-
vatskoj ginekoloskoj praksi sve su spomenute infekcije rijetke,
0sim one uzrokovane klamidijom i eventualno mikoplazmama.
Nove smjernice u lijecenju infekcija u ginekologiji sve vise pre-
porucuju promptno i empirijsko lije¢enje. Razlozi su ozbiljine po-
tencijalne komplikacije i odnos cijene i ucinka. Naime, cijena
same laboratorijske dijagnostike cesto viSekratno premasuje
cijenu lijecenja. Stoga se azitromicin u ginekoloskoj praksi ce-
sto empirijski rabi kao lijek izbora za niz infekcija. Osobito da-
nas kada mu je cijena viSestruko niZza i moZe se propisivati jed-
nokratno, Sto znacajno utjece na djelotvornost lijecenja, a u no-
vije se vrijeme daje i trudnicama.

Kljuéne r ijeéi: azitromicin, Chlamydia trachomatis

Azitromicin

Azitromicin je antibiotik proSirenog antimikrobnog spek-
tra djelovanja. Pripada novoj generaciji makrolida pozna-
toj pod nazivom azalidi. To je jedan od najpoznatijih hrvat-
skih proizvoda, otkriven u PLIVI. VeZe se na 50S-podjedini-
cu bakterijskog ribosoma i tako inhibira translaciju mRNA,
tj. sintezu bakterijskih proteina. Ribosomi su mjesto sinte-
ze proteina. Vezanjem za ribosom antibiotik sprjecava sin-
tezu proteina tog patogena dovodeci do pogresnog Citanja
slijeda aminokiselina i na taj nacin onemoguéava funkcio-
niranje patogene stanice. UCinak azitromicina je primarno
bakteriostatski, ali ostvarivanjem visokih koncentracija u
upalno promijenjenim tkivima djeluje i baktericidno.

U ginekoloSkoj se praksi ¢esto rabi, StoviSe lijek je izbora

Summar Y Azithromycin is frequently used in gynecolo-
gical practice. It is the drug of choice in the treatment of in-
fections due to Chlamydia trachomatis serovars D-K, Neisseria
gonorrhoeae, and Haemophilus ducreyi, and to genital myco-
plasmas (Mycoplasma hominis, Mycoplasma genitalium, Urea-
plasma spp.). It is an alternative drug for infections caused by
Chlamydia trachomatis serovar L, Treponema pallidum, Caly-
mmatobacterium granulomatis and Toxoplasma gondii. In the
Croatian gynecological practice, all above mentioned infections
are rare except for those caused by Chlamydia trachomatis and
possibly Mycoplasmas. New guidelines for the treatment of
gynecological infections increasingly recommend prompt and
empiric treatment. The main reasons for such an approach are
very serious potential complications and the cost-benefit ratio.
The costs of laboratory diagnostics often exceed the costs of
treatment. This is the reason for the frequent use of azithromy-
cin as a drug of choice in various gynecological infections. This
is especially true today when its price is significantly lower and
it can be prescribed as a single-dose therapy, which significan-
tly increase the treatment effectiveness. Recent studies have
also confirmed its safety in pregnancy.

Key words: azithromycin, Chlamydia trachomatis

za niz infekcija. Ima povoljne farmakoloske osobine, klinic-
ki i bakterioloski je djelotvoran i dobro podnosljiv, a dozi-
ra se jednokratno pa osigurava 100%-tnu suradljivost bo-
lesnika (compliance). Danas kada mu je cijena viSestruko
niza, a moze se propisivati i trudnicama, indikacije posta-
ju sve brojnije.

Lijek je izbora u lijeCenju infekcija uzrokovanih sljede¢im
bakterijama: Chlamydia trachomatis serovara D-K, Nei-
sseria gonorrhoeae, Haemophilus ducreyi i genitalnih mi-
koplazmi (Mycoplasma hominis, Mycoplasma genitalium,
Ureaplasma spp.). Alternativni je lijek u lijeCenju infekcija
uzrokovanih sljedecim uzro¢nicima: Chlamydia trachoma-
tis serovar L, Treponema pallidum, Calymmatobacterium
granulomatis i Toxoplasma gondii. Na tablici 1. prikazani
su uzrocnici sa sindromima koje mogu izazvati, kod kojih
se azitromicin ordinira kao lijek izbora ili alternativni lijek.
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Tablica 1. Uzrolnici i sindromi, kod kojib se azitromicin preporuuje
kao lijek izbora ili alternativni lijek, u ginekoloskoj praksi

AZITROMICIN
UZROCNICI SINDROM LUEK ALTERNATIVNI
1ZBO- LUEK
RA
Chlamydia Uretritis
BT Mukopurulentni
serovara D cervicitis
de i Zdjelicna upalna
bolest (PID)
Perihepatitis
Bartolinitis
Proktitis
Konjunktivitis
Faringitis
1 *
Rinitis g
Bronhitis
Pneumonitis
Pneumonija
Reiterov sindrom
Endokarditis s
negativnom kul-
turom
Chlamydia Lymphogranuloma
trachomatis | venereum 1 g/tjedan x 3
serovara L
Neisseria Gonoreja 2g
gonorrhoeae
Treponema Rani sifilis 2g
pallidum
Haemophilus | Chancroid 1g
ducreyi
Calymmato- Donovanosis 1 g/tjedan
bacte;;um f Granuloma ingu- el
granulomatis .
Genitalne Cervicitis 1g
mikoplazme Uretritis
My cqp_lasma Endometritis
hominis
Vaginoza
Mycoplasma g
genitalium
Ureaplasma
spp.
Toxoplasma Toksoplazmoza +
gondii

*Napomena: azitromicin u dozi od 1 g jednokratno preporucena je re-
rapija izbora za akuini - nekomplicirani oblik klamidifskog cerviciti-
sa ili uretritisa

U ginekologiji se najcesce primjenjuje per os, no u bolni¢-
kim uvjetima u posljednje se vrijeme sve ¢eSée primjenju-
je i parenteralno u slucaju PID-a. Na tablici 2. navedene su
indikacije hospitalizacije oboljelih od PID-a (1).

Tablica 2. Kriteriji za hospitalizaciju oboljelih od PID-a (1)

Ne moze se iskljuciti akutni abdomen (npr. appendicitis)

Trudnoca

Rezistencija na oralno lije¢enje

Netoleriranje oralnog lije¢enja (povracanje, proljev)

Tesko oboljeli (visoka temperatura, peritonitis)

Tuboovarijski apsces

U hrvatskoj ginekoloSkoj praksi sve su spomenute infekci-
je opisane na tablici 1. rijetke, osim onih uzrokovanih kla-
midijom i eventualno mikoplazmama. Stoga u daljnjem
tekstu ima smisla detaljnije pisati jedino o genitalnoj infek-
ciji uzrokovanoj klamidijom trahomatis serovara D do K,
koja moze inficirati cilindricne i prijelazne epitelne stanice
sluznice uretre, endocerviksa, endometrija, tuba, anorek-
tuma, respiracijskog sustava i konjunktive (2). Ipak detalj-
niji pregledni rad posvecen samo genitalnim infekcijama
uzrokovanim klamidijom trahomatis, serovara D-K bit ¢e ti-
skan u nekom od iduéih brojeva ovog Casopisa.

Genitalne infekcije uzrokovane

klamidijom trahomatis serovara
Bi:Ddo K

Chlamydia trachomatis (KT) je si¢usna, kokoidna, nepo-
kretna, gram-negativna, obligatno intracelularna bakteri-
ja, koja najcesce inficira skvamokolumnarni epitel, pozna-
tog i malenog genoma (2).

Epidemiologija

KT je najceS¢a spolno prenosiva bakterija. Jedan je od vo-
decih uzroka zdjelicne upalne bolesti i neplodnosti Zena.
Infekcija je najceSCe asimptomatska, ali Cesto uzrokuje
ozbiljne komplikacije. Predisponirajuéi ¢imbenici genitalne
infekcije Zena klamidijom trahomatis jesu: adolescencija,
prethodne infekcije KT-om, rani poCetak spolne aktivno-
sti, uCestalost i priroda spolnog Zivota (promiskuitet), broj
spolnih partnera, cervikalna ektopija, nizi socioekonomski
status, vaginoza i vrsta kontracepcije, tj. neuporabe ba-
rijernih metoda. Rizicne skupine su: spolno aktivni u do-
bi od 15 do 25 godina (Cine oko 80% inficiranih), prostitut-
ke (oko 30% inficiranih) i novorodencad inficiranih trudni-
ca. Klamidijska infekcija u Hrvatskoj spada u zarazne bo-
lesti koje se prijavljuju na temelju Zakona o zastiti pucan-
stva od zaraznih bolesti i Pravilnika o nacinu prijavljivanja
zaraznih bolesti.
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Patogeneza

Klamidija se prenosi kontaktom: vaginalnim iscjetkom (va-
ginalnim spolnim odnosom, prolazom djeteta kroz porodaj-
ni kanal inficirane majke ili autoinokulacijom rukama na
oko), spermom (spolnim odnosom s inficiranim partnerom
- vaginalni, oralni, analni), o¢nim sekretom i krvlju. Vjero-
jatnost prenosenja infekcije jednim spolnim odnosom je
20-50% (3).

Glavni uzrok oStecenja tkiva je imunosni — odgodena reak-
cija kasne preosjetljivosti, kao odgovor na toplinski Sokni
protein. Tkiva se oSte¢uju u obliku priraslica i oZiljaka Sto
uzrokuje neplodnost, jer tube postanu neprohodne ili dje-
lomi¢no s dZzepovima pa dolazi do ektopicne trudnoce (3).

Patogeneza perzistentne infekcije

Koncept perzistentne klamidijske infekcije odavno je po-
znat (4). U in vitro uvjetima je dokazano da gama-interfe-
ron moze izazvati perzistenciju (5). Aktivnost metaboliz-
ma se reducira, dok se produkcija bakterijske stijenke za-
ustavlja, a time i glavnih proteina vanjske membrane (en-
gl. Major Outer Membrane Proteins — MOMP) te se formira-
ju atipi¢na retikularna tjeleSca. Ovom se ¢injenicom objas-
njavaju mnogi lazno negativni nalazi dobiveni konvencio-
nalnim dijagnostickim testovima. Dokazano je da klamidi-
ja moze prijeCi u perzistentno stanje, osim nakon djelova-
nja y-interferona i penicilina (6, 7) ili restrikcije hranjivih
tvari (8). Dokazano je da endometralne stanice, prethodno
izloZene penicilinu, postaju rezistentne na azitromicin u in
vitro uvjetima (9). In vivo su videne Zive, no atipicne forme
klamidije. Klamidijska DNK i antigen ¢esto se mogu doka-
zati u bioptatu tube neplodnih Zena u kojih je kultura ne-
gativna (10). Cimbenici koji omogucéavaju razvoj perzisten-
tne infekcije su: multiple, rekurentne infekcije, trajanje in-
fekcije duze od 2 mjeseca, prethodne infekcije KT-om, ne-
ucinkovitost prethodno provedenog lijecenja i insuficijenci-
ja imunosnog sustava (11-13).

Klinicka slika

Infekcija je asimptomatska u vise od 80% zena pa se nazi-
va tiha infekcija (14). lpak, moguca simptomatologija obu-
hvaca obilniji mukopurulentni vaginalni iscjedak, dizuriju,
dispareuniju, bol u donjem dijelu trbuha i abnormalno va-
ginalno krvarenje. Toth i suradnici upozorili su na vaznost
klamidijskog endometritisa kod abnormalnog uterinog kr-
varenja, a osobito vazan prediktor je nalaz makrofaga (15).
Na tablici 3. prikazani su simptomi i znakovi KT-infekcija
u zena.

Treba razlikovati nekompliciranu, kompliciranu i perzisten-
tnu klamidijsku infekciju. MoZe se manifestirati (1-3 tjedna
poslije transmisije): uretritisom, proktitisom, mukopuru-
lentnim cervicitisom (MPC) (nekomplicirana). Uzrokuje oz-
biljne komplikacije (komplicirana infekcija): PID, bartolini-
tis, perihepatitis (Fitz-Hugh-Curtisov sindrom), reaktivni ar-
tritis, tubarnu neplodnost, ektopic¢nu trudnocu, bolest no-

Tablica 3. Simptomi i znakovi KT infekcije u Zena

Najcéesce asimptomatski

Cervicitis

Vaginalni iscjedak

Dizurija

Bolnost u donjem dijelu trbuha (PID)
Abnormalno vaginalno krvarenje (endometritis)
Dispareunija

Konjunktivitis

Proktitis (najceSce asimptomatski)

vorodenceta. Simptomatologija, ako postoji, ovisi o zahva-
¢enom ili zahvaéenim organima, no javlja se nakon 2-3, a
ponekad i nakon 6 tjedana (16).

Komplikacize

NelijeGena KT-infekcija moze uzrokovati ozbiljne komplika-
cije (tablica 4). Ascendentna infekcija uzrokuje endometri-
tis i salpingitis, tj. PID iz kojeg se mogu razviti neplodnost,
ektopiéna trudnoéa i kroniéna zdjeliéna bol. Zene inficira-
ne KT-om, ako se ne lijece, obole od PID-a u 30-40%, 20%
postane neplodno, a u 18% razvije se kroni¢na zdjelicna
bol. KT se moze naci u tubama ili endometriju u 50% obo-
lielih od PID-a (17, 18). Zene s PID-om u anamnezi imaju
oko 10 puta vedi rizik od razvoja neplodnosti. Taj se rizik
udvostrucuje sa svakom novom upalom pa varira od 8%
nakon prve epizode salpingitisa do 40% nakon trece. Osim
broja infekcija vazan ¢imbenik neplodnosti je i jaina infek-
cije (19). Ektopicna trudnoca je 7-10 puta ceSéa u zena ko-
je su preboljele PID (20). Rizik se udvostrucuje sa svakom
epizodom PID-a, od 6% nakon prve do 22% nakon tri ili vi-
Se epizoda. | tezina bolesti povecava rizik od razvoja kom-
plikacija (21, 22). Klamidijska infekcija povecava rizik od
infekcije HIV-om, zbog upale genitalne sluznice (23).

Tablica 4.  Posljedice nelijecene infekcije KT-om u Zena

PID
Ektopi¢na trudnoca
Neplodnost

Kroni¢na zdjeli¢na bol

Reiterov sindrom

Legenda: PID - pelvic inflammartory disease

Dijagnostika

Klamidijska infekcija je najceS¢e asimptomatska, a cesto
uzrokuje teske komplikacije, pa je pravodobna dijagnoza
od osobite vaznosti. Dijagnostika bi trebala biti Sto osjet-
ljivija i specifi¢nija, a Zenama Sto jednostavnija i neinva-
zivnija.
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Anamneza bi trebala obuhvacati pitanja o socioekonom-
skom statusu, seksualnom ponasanju, vrsti kontracepcije,
preboljelim spolno prenosivim bolestima. Tijekom pregle-
da u spekulima valja pazljivo prikazati cerviks uterusa i tra-
Ziti znakove mukopurulentnog cervicitisa. Palpacijski tre-
ba traziti bolnu osjetljivost uterusa i adneksa zbog even-
tualnog ascendentnog Sirenja upale te razvoja zdjelicne
upalne bolesti.

Urogenitalna infekcija KT-om u Zena dijagnosticira se te-
stiranjem obrisaka endocerviksa, vagine ili urina. Rektal-
ni obrisak uzima se pacijentima koji prakticiraju analni od-
nos, tj. kod sumnje na klamidijski proktitis. Za ispitivanje
klamidijske infekcije u spomenutim uzorcima mogu se ra-
biti: kultura stanica, direktna imunofluorescencija (engl. di-
rect fluorescent antibody — DFA), enzimski imunoesej (en-
gl. enzyme immunoassay — EIA), teku€inska hibridizacija
nukleinske kiseline (engl. hybrid capture) i amplifikacija de-
oksiribonukleinske kiseline (engl. nucleic acid amplificati-
on techniques — NAAT). Treba znati da seroloSki testovi ni-
su korisni, osim u djece u dobi do 3 mjeseca, i to IgM-sero-
logija u dijagnostici KT-pneumonije (16).

Srediste za kontrolu i prevenciju bolesti (CDC - Centers
for Disease Control and Prevention) Sjedinjenih Americkih
Drzava (SAD) preporucuje svima pozitivnima na KT ucini-
ti testiranje i na ostale spolno prenosive bolesti (22). Ka-
nadske smjernice svima KT-pozitivnima preporucuje ucini-
ti (16):

e test na N. gonorhoeae (Sto u Hrvatskoj zasigurno nije
potrebno)

¢ seroloSki test na sifilis

e testiranje na HIV (ni to zasada u nasoj sredini nije po-
trebno)

e cijepljenje za hepatitis B i eventualno za HPV (ako ve¢ ni-
su cijepljene).

Izolacija na kulturi stanica (najceSée McCoyeva ili alter-
nativno HeLa, BGMK, Hep-2, HL, Vero cell) nekad je bila
Zlatni standard u dijagnostici infekcije KT-om. Danas je to
tradicionalna, spora (72 h), zahtjevna, skupa i slabo osjet-
liiva metoda, koja primjenu u praksi ima u sudskoj medici-
ni radi otkrivanja iskljucivo zivih KT-a i 100%-tne specific-
nosti. Osjetljivost se povecava upotrebom endocervikalne
Cetkice (ne kod trudnica) i pravilnom tehnikom uzimanja
uzorka te Sto hitnijim transportom u laboratorij (bez zamr-
zavanja). Treba znati da drvo inhibira KT pa drvene Stapice
valja zamijeniti plasti¢nima (2).

Amplifikacija deoksiribonukleinske kiseline (NAAT), kao
lanCana reakcija ligazom — LCR (engl. ligase chain reacti-
on), lancana reakcija polimerazom — PCR (engl. polymera-
se chain reaction) i TMA (engl. transcription-mediated am-
plification) testovi su izbora, tj. novi zlatni standard u dija-
gnostici urogenitalne infekcije KT-om, iako je izolacija na
kulturi stanica metoda s najviSom specificnoscu (24). Ri-
jec je o najosjetljiviiem testu, zbog cega ga je Agencija za
hranu i lijekove SAD-a (engl. Food and Drug Administrati-

on - FDA) odobrila za dijagnostiku KT-a. Jedini limitirajuci
¢imbenik je cijena (2).

LCR (engl. ligase chain reaction) vaginalnog obriska ili uri-
na, prema mnogima bit ¢e buduéi (ponegdje veé sadasniji)
Zlatni standard, zbog visoke osjetljivost (90%) i specificno-
sti (100%). Uz to Zena moZe sama uzeti uzorak (urin ili va-
ginalni obrisak) pa ne mora odlaziti na dodatni ginekoloski
pregled. Prilikom samouzimanja urina preporucuje se uze-
ti pocetnih 10-20 mL urina, a ne sredinu mlaza kako se to
preporucuje za kulturu. PoZeljno je ne mokriti prethodnih
1-2 sata i pohraniti na temperaturu od 2 do 8 °C (25-27).
Ipak, na velikom uzorku ispitanica, Chernesky i suradnici
prikazali su da je Zenama najjednostavnije i najprakticni-
je da same uzmu vaginalni obrisak, ¢ak prihvatljivije nego
urin (28). Stovise, Schachter i suradnici dokazali su da je
samouzimanje vaginalnog obriska preciznija metoda u od-
nosu na cervikalne obriske i na samouzimanje urina (29).

Vrstu uzorka za laboratorijsku dijagnostiku vazno je zna-
ti odabrati. Za probir, dakle za asimptomatske osobe, naj-
ginalnog obriska ili LCR urina, koji u Hrvatskoj, nazalost,
jos nije u rutinskoj primjeni. Za potrebe sudske medicine
zlatni standard je izolacija na kulturi, jer je to test 100%-
tne specificnosti. Simptomatskim Zenama tijekom gine-
koloskog pregleda je prikladno uzeti cervikalni obrisak za
neki od testova detekcije nukleinske kiseline. Serologija,
odredivanjem IgM-protutijela prikladan je test za dijagno-
stiku KT-pneumonije u novorodencadi, tj. za djecu mladu
od 3 mjeseca. Osim spomenutog uzorka urina i cervikal-
nog obriska mogu se jos rabiti: vaginalni, uretralni, rektal-
ni, konjunktivalni (kultura, EIA, DFA), nazofaringalni (za dob
< 6 mjeseci, kultura) i obrisak usne Supljine. Za dijagnosti-
ku PID-a moZe se rabiti i bioptat endometrija ili fimbrija tu-
be uzetih tijekom kiretaze ili histeroskopije, tj. laparoskopi-
je ili laparotomije (30, 31).

Dijagnostika perzistentne infekcije nije jednostavna.
Kad je klamidijski test pozitivan, s velikom sigurnoScu rijec¢
je o infekciji, no negativan test nije siguran pokazatelj da
ispitanica nije inficirana. Klamidijska infekcija u domacina
uzrokuje otpuStanje y-interferona, Sto je in vitro dokazano
da uzrokuje perzistenciju, prestanak produkcije stijenka, a
time i MOMP-a. Veéina konvencionalnih testova na KT te-
melji se na otkrivanju MOMP-a pa se stoga perzistirajuca
infekcija Cesto ne moze otkriti ovim metodama (31, 32).

Lijecenge

Cilj je lijeCenja sprijeciti razvoj ozbiljnih komplikacija i prije-
nosa infekcije na spolne partnere ili na novorodence ako
se radi o trudnici (22).
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Lijecenje je indicirano u sljedeéim situacijama (22):
¢ pozitivni klamidijski test

* dijagnosticirani sindrom kompatibilan s klamidijskom in-
fekcijom, ne Cekajuti rezultate klamidijskog testa

¢ ako je spolnom partneru dijagnosticirana infekcija KT-
-om

* ako je dijagnosticirana infekcija s N. gonorrhoeae, jer
se tada koinfekcija KT-om nalazi u 20-42% zena (33,
34). (Infekcija najserijom je u nasoj sredini sporadi¢na
pa ovakav protokol nije opravdan.)

Sve spolne partnere treba informirati, testirati i lijeciti,
Cak ako su i asimptomatski. Treba preporuciti apstinenci-
ju seksualnog odnosa tijekom lijecenja barem 7 dana (22).
Ako dode do povrac¢anja 1 h nakon uzimanja lijeka, nije
potrebno ponoviti dozu, dok u suprotnome jest (22). Rezi-
stencija na KT je moguéa, no vrlo rijetka (35, 36). Na tablici
5. navedeni su preporuceni i alternativni protokoli lijecenja
infekcije KT-om prema preporuci CDC-a. LijeCenje izbora je
jednokratna doza azitromicina ili 7-dnevno lijecenje doksi-
ciklinom. Oba lijeka imaju slicnu ucinkovitost, no azitromi-
cin je skuplji. Vazno je istaknuti da je jednokratno dozira-
nje azitromicina klinicki i bakterioloski djelotvorno i dobro
podnosljivo, a zbog jedinstvenoga jednokratnog doziranja
osigurava 100%-tnu suradljivost (37). Eritromicin je pove-
zan sa znacajno ¢esSc¢im gastrointestinalnim nuspojavama
(38-42). Ofloksacin je slicne djelotvornosti kao doksiciklin i
azitromicin, ali je skuplji i propisuje se za 7 dana (43-50).

Na tablici 6. navedeni su preporuceni i alternativni proto-
koli lijeCenja infekcije KT-om u trudnica prema preporuci
CDC-a. Klinicka ispitivanja su pokazala da amoksicilin, eri-
tromicin i azitromicin imaju slicnu ucinkovitost, no mater-
nalne gastrointestinalne nuspojave znacajno su ¢eSce pri-
likom uzimanja eritromicina (22). Novija istrazivanja po-
kazala su da i azitromicin mozemo propisivati trudnica-
ma (51-56). Doksiciklin, ofloksacin i levofloksacin su kon-
traindicirani u trudnoéi. U Hrvatskoj je u upotrebi eritro-
micin baza, a etilsukcinata nema, no valja znati da je on
kontraindiciran u trudnoéi zbog hepatotoksic¢nosti. Doksi-
ciklini i kinoloni su kontraindicirani u trudnodi i tijekom do-
jenja. Profilaksa oftalmije neonatorum, ukapavanjem sre-
brenog nitrata (ili stavljanja antibiotske masti) svakom no-
vorodencetu nakon rodenja nece prevenirati infekciju KT-
-om, ali hoée infekciju gonorejom, §to u Hrvatskoj nije vaz-
no pa bi se moglo prestati s tom nepotrebnom praksom
kod nas (31).

Lijecenje perzistentne infekcije

Perzistentna KT-infekcija posebno je vazan klinicki entitet,
kojemu se joS uvijek u klinickom radu najéesce malo ili ne-
dovoljno pridaje vaznosti, tj. neadekvatno lijeéi, Sto naza-
lost ¢esto uzrokuje ozbiljne komplikacije. JoS uvijek se ne
zna egzaktno lijecenje takve infekcije. Gomberg preporu-
Cuje lije¢enje s 3 g azitromicina,ito1x1g/ 1., 7.i14.dan
(ukupno 3 grama) (12), a prema mojem iskustvu takav pro-
tokol rijetko daje uspjeh. Puno ucinkovitija shema je 0,5 g

Tablica 5. LijeCenje infekcije KT-om prema preporuci CDC-a (22)

Preporuceni protokoli

Azitromicin 1 gram per os - jednokratno
ILI
Doksiciklin 100 mg peros 2 x 1/ 7 dana

Alternativni protokoli

Eritromicin baza 500 mg peros 4 x 1/ 7 dana

ILI

Eritromicin etilsukcinat 800 mg peros 4 x 1 / 7 dana
ILI

Ofloksacin 300 mg peros 2 x 1/ 7 dana

ILI

Levofloksacin 500 mg peros 1 x 1 / 7 dana

Tablica 6.  LijeCenge infekcije KT-om u trudnoi prema preporuci
CDC-a (22)

Preporuceni protokoli

Azitromicin 1 gram per os — jednokratno
ILI
Amoksicilin 500 mg peros 3x 1/ 7 dana

Alternativni protokoli

Eritromicin baza 500 mg peros 4 x 1/ 7 dana

ILI

Eritromicin baza 250 mg per os 4 x 1 / 14 dana

ILI

Eritromicin etilsukcinat 800 mg peros 4 x 1 / 7 dana
ILI

Eritromicin etilsukcinat 400 mg per os 4 x 1 / 14 dana

1x1/ 3 dana, zatim 3 dana pauze, pa0,5g 1 x 1 / 3 dana.
Kada nekom od metoda amplifikacije deoksiribonuklein-
ske kiseline dokazete KT-infekciju, kako znati je li to akut-
na ili perzistentna infekcija? Razmisljajuci, doSao sam do
odgovora koji nudi samo jedan nacin. Jedino ako probir ra-
dite svaka dva mjeseca i prvi put kada dobijete pozitivan
nalaz, nakon prethodno negativnih, mozete sa sigurnos¢u
govoriti da je to akutna infekcija. Dakle, uspjesno i sigurno
lijeCenje KT-infekcije prema preporucenim protokolima na
tablici 5. i 6. sigurno djeluje isklju¢ivo na akutnu KT-infek-
ciju. U suprotnome mozemo ocCekivati sve komplikacije ko-
je KT moze izazvati.

Lijecenje zdjelicne upalne bolesti (PID-a)

Zdjelicna upalna bolest vazan je javnozdravstveni problem
zbog ozbiljnih potencijalnih posljedica. Probirom adoles-
centica i Zena s povisenim rizikom od SPB-a na klamidiju
trahomatis i bakterijsku vaginozu znac¢ajno se moze sma-
njiti ucestalost PID-a, a time i svih posljedica.
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Ne postoji ni jedan, za PID specifiCan zaseban simptom,
fizikalni nalaz, niti dijagnosticka metoda. Zbog ozbiljnih
komplikacija i neprecizne dijagnostike danas se savjetu-
je empirijsko lijecenje za spolno aktivne mlade Zene i one
s rizikom od SPB-a, koje imaju bol u donjem dijelu trbuha i
bolnost cerviksa pri pomicanju, osjetljivost adneksa ili ute-
rusa pri ginekoloSkom bimanualnom pregledu.

Postoji niz preporucenih terapijskih protokola, no postuju-
¢i hrvatsku epidemioloSku situaciju SPB-a, vaznost surad-
ljivosti, ¢injenicu da je azitromicin hrvatski proizvod te nje-
govu dokazanu ucinkovitost u lije¢enju PID-a, u veéini slu-
Cajeva rabimo azitromicin s metronidazolom ili bez njega.

Pracenje 1 kontrola

Kontrolni test (engl. test of cure), najbolje nekom od NA-
AT-metoda, provodi se 3-4 tjedna nakon zavrsetka lijece-
nja, jer bi ranije testiranje moglo biti lazno pozitivho zbog
mogucéih mrtvih klamidija, ali i laZno negativno zbog ma-
log broja KT-a.

Kontrolni test nije potreban ako:

¢ se u lijecenju rabio preporuceni protokol (azitromicin ili
doksiciklin)

* je lijeCenje provedeno prema preporuci (compliance)

¢ nije bilo spolnog kontakta s nelijeCenim spolnim partne-
rom

* nije rije€ o trudnici

* su simptomi i znakovi nestali.

U suprotnome je kontrolni test potreban, dakle lijeceni-
ma alternativnim protokolom (eritromicin, ofloksacin, levo-
floksacin), ako spolni partner nije lijeCen ili nisu prakticira-
li apstinenciju barem 7 dana, trudnicama i ako simptomi ili
znakovi perzistiraju.

Zbog Ceste reinfekcije, najcesce zbog neadekvatnog lijeCe-
nja spolnog partnera, tj. druge ili drugih partnerica spolnog
partnera te opasnih mogucéih komplikacija (PID, ektopi¢na
trudnoca, neplodnost), CDC preporucuje ponovno testira-
nje na KT nakon 3 mjeseca, a Kanadska javna zdravstve-
na agencija nakon 6 mjeseci. Pri tome valja razlikovati kon-
trolni test od ponovnog testiranja koji se svima preporucu-
je. Nazalost, u praksi, nakon ispravno postavljene dijagno-
ze i lijeéenja, znacajan broj pacijentica na kontrolnom ili
ponovnom testiranju ima pozitivan nalaz. Moguéi su uzro-
ci reinfekcija (najcesée) zbog izostanka ili neadekvatnog
(compliance) lijecenja nekog od spolnih partnera ili perzi-
stentna infekcija i vrlo rijetko rezistentna KT (16, 22).

Probir

Trazenje infekcije KT-om u naizgled zdravih Zena jest se-
kundarna prevencija. KT-infekcija je asimptomatska u vise
od 80% zZena (14). Pravodobnom dijagnozom i lijeCenjem
mogu se sprijeciti ozbiljne komplikacije: PID, neplodnost i
ektopiéna trudnoéa. CDC isti¢e vaznost probira na KT u ci-
ljanoj populaciji (22):

e prije svake intrauterine manipulacije

¢ jednom na godinu za sve seksualno aktivne zene < 25
godina

e jednom na godinu (ili CeS¢e) za sve seksualno aktivne
Zene > 25 godina s rizicnim c¢imbenicima (neredovita
upotreba barijerne metode kontracepcije, novi spolni
partner u zadnja 3 mjeseca)

¢ ponoviti probir 3-4 mjeseca nakon lijeCenja

e trudnicama u prvom tromjesecju, a u visokorizi¢nih po-
noviti i u treGem.

Probir se nazalost u praksi ne radi sistematski, StoviSe
UdruZenje ginekologa i opstetri¢ara SAD-a (The American
College of Obstetricians and Gynecologists) preporucuje
samo ciljani probir visokorizicne populacije (57). Postoji
niz znanstvenih dokaza o vaznosti probira na KT. Paavo-
nen i suradnici su u Finskoj istrazivali opravdanost probi-
ra na klamidiju PCR-testom te izra¢unali da je probir oprav-
dan (kost-efektivno) ako je ucestalost infekcije u populaci-
ji samo 3,9% (58). Genc i Mardh u Svedskoj su 1996. go-
dine dokazali da je probir testom DNK-amplifikacije i lije-
¢enje jednom dozom azitromicina, koji je tada bio znatno
skuplji, opravdan (kost-efektivno) ako je 6% asimptomat-
skih Zena inficirano (20).

Zakliucci

Nove smjernice u lijeCenju infekcija u ginekologiji sve vi-
Se preporucuju promptno i empirijsko lijecenje. Razlozi su
ozbiljne potencijalne komplikacije i odnos cijene i ucinka.
Naime cijena same laboratorijske dijagnostike Cesto viSe-
kratno premasuje cijenu lijeCenja. Stoga se azitromicin u
ginekoloskoj praksi cesto empirijski rabi kao lijek izbora za
niz infekcija. Osobito danas kada mu je cijena viSestruko
niza, moze se propisivati jednokratno Sto znacajno utjece
na djelotvornost lijeCenja (compliance), a u novije se vrije-
me daje i trudnicama.
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