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BAKTERIJSKE OKUZBE SECIL PRI ODRASLIH

Okuzbe secil so poleg okuzb dihal najpogostej3e pri ljudeh vseh generacij. Pogostnost okuzb sedil se
razlikuje pri mo8kih in Zenskah razli¢ne starosti. V odrasli dobi najpogosteje zbolevajo Zenske (poznan je izraz
“cistitis medenih tednov” pri spolno aktivnih Zenskah), po 55. letu starosti pa zaradi hipertrofije prostate tudi
mos3ki. Pogostnost okuzb sedil nato s starostjo pri obeh spolih narad€a. Pri nekaterih skupinah ljudi je tveganje
za okuzbo sedil vecje; med njimi so bolniki z anatomskimi ali funkcijskimi motnjami pri delovanju secil,
nosecnice, bolniki po presaditvi ledvice in spolno aktivni homoseksualni moski. Akutne okuzbe sedil, ki se

prvi€ pojavijo v odrasli dobi, praviloma ne povzro€ajo kroni¢ne ledvi¢ne okvare ali arterijske hipertenzije.

ETIOPATOGENEZA IN POVZROCITELJI OKUZB SECIL

Okuzba secil pomeni vdor mikroorganizmov v secila, kjer se v se€niku, prostati, votlemu sistemu ali
ledvi€énemu parenhimu razmnozijo in povzrocijo vnetje. Obicajni povzrocitelji so bakterije, redkeje glive,
virusi ali paraziti. V prispevku bomo obravnavali bakterijske okuzbe sedil.

Vecina bakterij, ki povzro¢ajo okuzbe secil, izvira iz prebavil (tabela 1), ki predstavljajo rezervoar za

uropatogene bakterije. Redkokdaj povzro€ajo okuzbe secil bakterije s kozZe ali iz bolniSniénega okolja.

Tabela 1. Izvor bakterij, ki povzro¢ajo okuze sedil.

bakterija izvor bakterije

E. coli tanko €revo
debelo Crevo

Klebsiella sp. zunanje spolovilo

Proteus sp. secnica
bolniSni¢no okolje

Enterococcus sp. tanko ¢revo
debelo Crevo

Serratia sp. zunanije spolovilo

Staph. saprophyticus  tanko Crevo
debelo Erevo

Staph. epidermidis zunanje spolovilo
koza
distalni del se€nice
Pseudomonas sp. érevo
Acinetobacter sp. bolniSni¢no okolje

Zdravi moski redkokdaj zbolijo, ker je seCnica anatomsko oddaljena od anusa in ker so izlo¢ki

prostate baktericidni. Nasprotno imajo zenske zaradi kratke secnice, ki je blizu anusa, pogosto okuzbe secil.
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Laktobacili so del normalne za&€itne nozniéne flore, ki preprecuje nastanek okuzbe sedil: zaradi kislosti
preprecujejo kolonizacijo z E. coli, zmanjSujejo bakterijsko adherenco, proizvajajo vodikov peroksid, ki uni¢uje
bakterije in verjetno tudi druge antimikrobne snovi. Pred okuZbo secil nas 3¢itijo tudi anatomske znadilnosti
seCil, tok in sestava seca ter lokalna in sistemska imunost. Kljub temu lahko bakterije kolonizirajo distalni del
secnice, okolno tkivo in nozZnico. Bakterijska kolonizacija je odvisna od genetskih lastnosti Zenske in
gentskih lastnosti bakterij: nekatere bakterije imajo povrsinske adhezine, s katerimi se prilepijo na sluznico
seCil, nekatere zenske pa imajo na sluznici receptorje za bakterijske adhezine z visoko afiniteto, ki
pospesujejo kolonizacijo, ker ne izlo€ajo antigenov krvnih skupin ABH, ki te receptorje blokirajo.

Okuzba secil nastane, ko je poruseno ravnovesje med obrambnimi sposobnostmi telesa in virulenco
povzrocitelja. K virulenci povzrogcitelja prispevajo stevilni dejavniki: adhezini (omogoc&ajo prilepljanje s
fimbrijami in kolonizacijo sluznice se il z bakterijami), lipopolisaharidni in kapsulni antigeni (zavrejo
peristaltiko, S¢itijo pred fagocitozo in u€inkovanjem komplementa, povzrogijo vnetje) in hemolizini (hemolizirajo
eritrocite, okvarijo celi€no membrano, pospesujejo razmnoZevanje bakterij). Nekatere bakterije, npr. proteus,
izloajo ureazo, ki razgradi seCnino v amonijak, ki je toksi¢en za ledvi¢ne celice in alkalizira sec, zato
pospesuje nastajanje seénih kamnov. Stevilni povzrogitelji se zlahka prilepijo na tujke, kot so katetri, in tvorijo
biofilm, ki je pomemben pri patogenezi katetrskih okuzb secil.

Obi&ajno prodrejo bakterije v selila ascendentno med spotano mikcijo zaradi turbulentnega toka
seca in refluksa seCa v se¢ni mehur, lahko pa seveda jatrogeno pri endoskopskih preiskavah ali kateterizaciji.
Redkokdaj je okuzba secil povzroena hematogeno - tako zbolevajo hudo bolni ali imunsko kompromitirani
ljudje (tabela 2).

Tabela 2. Povzroditelji okuzb secil in nain vstopa v sedila.

povzroditelj ascendentna okuzba hematogena okuzba
po Gramu negativne bakterije E. coli Salmonella
Klebsiella
Proteus
Pseudomonas aeruginosa
Enterobacter
Serratia
Citrobacter
po Gramu pozitivhe bakterije Staphylococcus epidermidis Staphylococcus aureus
Staphylococcus saprophyticus  Enterococcus
Enterococcus
mikobakterije Mycobacterium tuberculosis

atipicne mikobakterije
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PREISKAVE PRI OKUZBAH SECIL
Pravilen odvzem seca je pri opredeljevanju okuzb secil najpomembnejsi. Za preiskave je potrebno
odvzeti vzorec srednjega curka se€a pri prvi jutranji mikciji. Navodila za pravilen odvzem sec&a pri moskih

in Zenskah prikazuje tabela 3.

Tabela 3. Navodila za odvzem srednjega curka se€a za moSke in Zenske.

moski zenske
e odstranite prepucij z glavice spolnega uda e udobno se namestite na strani§¢no Skoljko
e zvlaznim zloZzencem z enkratnim potegom o istite e z eno roko razsirite sramne ustnice
glavico spolnega uda, postopek napravite trikrat e z enim namiljenim zloZzencem z enkratnim
e s suhim zloZzencem z enkratnim potegom osusSite potegom od spredaj nazaj ocistite spolovilo
glavico spolnega uda e zvlaznim zlozencem z enkratnim potegom od
e srednji curek se¢a oddajte v prilozeno posodico, spredaj nazaj ocistite spolovilo, postopek napravite
prvi in zadnji curek zavrzite z mikcijo v straniS¢no trikrat
Skoljko e s suhim zloZencem z enkratnim potegom od

spredaj nazaj osusite spolovilo

e srednji curek se€a oddajte v priloZeno posodico,
prvi in zadnji curek zavrzite z mikcijo v strani$¢no
Skoljko

Se€ mora biti odvzet pravilno, sicer je pogosto kontaminiran. Bakterije, ki najpogosteje kontaminirajo
secC, prikazuje tabela 4.

Tabela 4. NajpogostejSe bakterije, ki kontaminirajo sec.

Staphylococcus epidermidis
Corynebacteria (diferoidi)
Lactobacillus

Gardnerella vaginalis
anaerobne bakterije

Za uretralno kateterizacijo se le redkokdaj odloCimo zaradi moznosti ascendentnega Sirjenja
okuzbe. Napravimo jo lahko pri bolnikih, ki so nepokretni, ki ne morejo spontano urinirati ali pri hudo bolnih
ljudeh, ki pri odvzemu se&a ne morejo sodelovati in je odvzem seéa zaradi suma na okuzbo seéil nujen. Se
redkeje za odvzem sefa napravimo suprapubiéno aspiracijo.

Praviloma naj bi vzorec se¢a dostavili v laboratorij v eni uri od odvzema, saj se Stevilo bakterij podvoji
na pol ure, celice in cilindri v se€u pa na sobni temperaturi propadajo. Ker hiter prenos velikokrat ni mogo¢, si

pomagamo s shranjevanjem seca v hladilniku na 4°C, vendar ne za dlje kot 24 ur.
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Za okuzbo sedil sta znac€ilni najdbi bakteriurija in levkociturija (piurija).
Bakteriurija

Za dokaz bakteriurije je najcenejSa in najhitrejSa mikroskopska preiskava sedimenta seca s
svetlobnim ali polarizacijskim mikroskopom pri 400-kratni povecavi, pri kateri pa ne moremo opredeliti vrste
bakterij. Nezanesljiva je tudi takrat, kadar je pri simptomatskem bolniku v se€u majhno Stevilo bakterij. Z
barvanjem sedimenta se¢a po Gramu lo¢imo po Gramu pozitivhe in negativne bakterije, glive in laktobacile;
slednji nalepljeni na epitelne celice pomenijo onesnazenje iz noznice. Preiskava je pomembna predvsem pri
bolniku z akutnim pielonefritisom kot vodilo za ustrezno zacetno izkustveno zdravljenje.

Bakteriurijo posredno dokazemo s kemicnimi testi. Najuporabnejsi je nitritni test. Z njim ugotavljamo
prisotnost nitrita v se€u, ki nastane iz dietnega nitrata ob prisotnosti bakterijskega encima nitratne reduktaze.
Encim sintetizirajo enterobakterije, ne pa Pseudomonas ali po Gramu pozitivhe bakterije, zato negativni test
ne izklju€uje okuzbe secil. Test je lazno negativen, Ce v prehrani ni nitrata, ali pri veliki diurezi, ker je ¢as za
bakterijsko sintezo nitrita prekratek. Testiramo prvi jutranji vzorec se€a. Nitritni test uporabimo kot presejalni
test.

Bakteriurijo lahko dokazemo s semikvantitativnimi testi. Na trzi&Cu so Stevilni tovarniski pripravki
(Uricult®, Uriline®, Cult-Dip plus®...), ki so poceni in dovolj zanesljivi za uporabo. Pri teh testih je testna
ploscica na eni strani prekrita z gojiséem za po Gramu negativne bakterije, na drugi strani pa z neselektivnim
gojis€em, na katerem poraste vecina bakterij, tudi po Gramu pozitivhe. Plos¢ico prelijemo ali omoc¢imo s
secem in jo inkubiramo na 37°C. Po prilozeni shemi od¢itamo Stevilo bakterijskih kolonij. Test je ustrezen
presejalni test. Testno ploSc&ico lahko pri najdbi bakterijskih kolonij posliemo v laboratorij za opredelitev vrste
bakterij, Stevila bakterijskih kolonij in antibiogram.

Vrsto bakterij in Stevilo bakterijskih kolonij, ki nam je vodilo pri zdravljenju okuzbe secil, natanéno
opredelimo samo s kvantitativno urinokulturo.

Pojem pomenljiva bakteriurija v srednjem curku seca je pred tremi desetletji uvedel Kass in pomeni
10° ali ved bakterijskih kolonij v mililitru se€a, kar naj bi ob kliniénih znakih okuzbe zanesljivo dokazovalo
okuzbo secil, ki jo moramo zdraviti. Terminologija se je sicer ohranila, kriteriji za diagnozo pomenljive
bakteriurije pa so dopolnjeni. Za simptomatske Zenske z levkociturijo velja, da imajo okuzbo seéil Ze pri 10 ali
ve€ koliformnih bakterijskih kolonij v mililitru se€a, simptomatski mo$ki z levkociturijo pa pri 10° ali ved

bakterijskih kolonij v mililitru se€a (tabela 5).

Tabela 5. Merila za pomenljivo bakteriurijo.

simptomatske Zenske simptomatski moski vsi bolniki
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> 107 koliformnih bakterij/ml seéa > 10> bakterijskih kolonij/ml se¢a > 10° bakterijskih kolonij/ml se¢a
>10? bakterijskih kolonij/ml seca pri
simptomatskem kateteriziranem bolniku

Stevilo bakterijskih kolonij v seéu je v&asih pri simptomatskem bolniku lahko premajhno za postavitev
diagnoze zaradi velikega vnosa tekocCine in razredéenega seca, agregacije bakterij v skupke, po€asno
rasto€ih mikroorganizmov, predhodnega jemanja kemoterapevtika ali uporabe antisepti¢nega detergenta pri
Cid€enju spolovila.

Mesana (polimikrobna) bakteriurija je najveckrat odraz onesnazenja (kontaminacije) sec¢a pri
odvzemu. Prava polimokrobna bakteriurija je redka: imajo jo lahko bolniki s trajnimi urinskimi katetri in bolniki s
seCnimi kamni ali tujki v secilih.

Asimptomatska bakteriurija pomeni najdbo pomenljive bakteriurije (105 ali ve€ bakterijskih kolonij v
mililitru se€a) v dveh vzorcih se€a brez levkociturije in brez klininih simptomov okuzbe secil. Zdravimo jo
samo pri nosecnicah, pri osebah z izoliranimi bakterijami, ki povzro€ajo nastanek struvitnih kamnov
(kelbisela, proteus) in pri bolnikih tik pred nac¢rtovanim uroloskim endoskopskim ali operativnim posegom.

V veliko pomo¢ pri zdravljenju nam je antibiogram, Se posebej pri zapletenih ali rekurentnih okuzbah

sedil.

Levkociturija

Levkociturija pomeni prisotnost 10 ali ved levkocitov v mm?® necentrifugiranega seéa ter 5 ali ved
levkocitov v vidnem polju pri mikroskopskem pregledu centrifugiranega seca pri 400-kratni povecavi.

Levkociturijo lahko posredno kvalitativho dokazemo z levkocitnim esteraznim testom s pomocjo
barvne reakcije na testnem listiu. Dokazujemo prisotnost encima esteraze nevtrofilnih levkocitov v se€u. Test
je nezanesljiv pri prisotnosti krvi, rifampicina, bilirubina ali nitrofurantoina v secu.

Socasna bakteriurija in levkociturija sta diagnosti¢ni za okuzbo secil. Levkociturija pa ni vedno
povezana z bakterijsko okuzbo secil — pogosta je tudi pri okuzbi s klamidijo, mikoplazmo ali ureaplazmo.

Nekatere vzroke levkociturije brez bakteriurije, kar imenujemo tudi sterilna levkociturija, prikazuje
tabela 6.

Kadar je levkociturija po kon€anem zdravljenju bakterijske okuzbe secil e vedno prisotna, posumimo

na nenormalnosti v secilih, med katerimi so pogosto se¢ni kamni, intersticijski nefritis ali tujki v secilih.

Tabela 6. Nekateri vzroki sterilne levkociturije.

| onesnazenje se¢a med odvzemom
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e noznicni izlocki
o izlo€ki prepucija

infekcijske bolezni

klamidijski ali gonokokni uretritis

tuberkuloza, okuzba z drugimi mikobakterijami

sistemske glivicne okuzZbe

virusni cistitis (herpes virus, adenovirusi, virus zostra in variCele)
leptospiroza

okuzbe organov ob secilih
e akutno vnetje slepi€a
o divertikulitis

neinfekcijske bolezni

o tubulointersticijski nefritis
glomerulonefritis

tumor ledvic ali se¢nega mehurja
seni kamni ali tujki v secilih
poskodba secil ali spolovil

Najdba levkocitnih cilindrov je nespecificna, najdemo jih pri vnetju ledvicnega parenhima zaradi
okuzbe in pri Stevilnih intersticijskih in glomerulnih boleznih.

Eritrociturija je nespecifi¢na najdba pri okuzbi secil. Lahko je posledica hemoragi¢nega vnetja
seénega mehurja in obi¢ajno izzveni po ozdravitvi. Ce temu ni tako, napravimo pri bolniku dodatne urologke
preiskave.

Pri sistemskih znakih okuzbe vedno dolo¢imo Stevilo levkocitov v krvi, C reaktivni protein (CRP)
in/ali sedimentacijo. Pri prizadetem bolniku in sumu na urosepso pred pri¢etkom antibioticnega zdravljenja
odvzamemo hemokulturo. Ledvi¢no funkcijo okvirno opredelimo s serumsko koncentracijo kreatinina,

morebitno anemijo ob kroni¢ni ledvi¢ni bolezni pa z dolocitvijo rdece krvne slike.

Morfoloske preiskave secil

Ultrazvo€na preiskava secil je hitra in nenevarna preiskava, ki jo napravimo pri osebah s
ponavljajo¢imi se vnetji secil ali zapleteni okuzbi. Odli¢no prikaze ledvi¢ni parenhim in v kombinaciji z
doplersko preiskavo opredeli ekspanzivne lezije (npr. absces), brazgotine ledvi¢nega tkiva, kamne v
ledvi€énem parenhimu, prikaZe pa tudi zaporo toka seCa. Nezadostna je za prikaz morfologije votlega sistema
ledvic in seCevodov. Kadar sumimo na patoloski proces v tem predelu, napravimo pregledno rentgensko
sliko secil za prikaz radioopacnih kamnov in intravensko urografijo, s katero ocenimo anatomijo ¢asic,
ledvicnega meha, ledvic, seCevodov in se€nega mehurja. Intravenske urografije nikoli ne opravljamo v akutni
fazi ledvi¢nega vnetja. Kontraindikacije za preiskavo so nosec¢nost, alergija na kontrastno sredstvo, astma,
sréno popuscanije, relativne kontraindikacije pa zaCetna ledvi¢na insuficienca s serumskim kreatininom 200
umol/l ali ve€, multipli mielom ter sladkorna bolezen. Bolnik mora biti pred in po preiskavi dobro hidriran. Pri

dilataciji seCevodov pomislimo na vezikoureteralni refluks in bolnika napotimo na mikcijski cistouretrogram z
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rentgenskim kontrastnim sredstvom ali radioizotopski mikcijski cistouretrogram. Pri zapletenih okuzbah
je pogosto najpovednejsa preiskava raéunalniS§ka tomografija, ki dobro prikaze nepravilnosti ledvi¢nega
parenhima (npr. mikroabscese), votlega sistema in obledviénega tkiva (npr. ledvic¢ni in obledviéni absces). Pri
boleznih se¢nega mehurja je v€asih potrebna uroloSka diagnostika (cistoskopija). Prostato oceni urolog

palpatorno in s transrektalnim ultrazvoénim pregledom.

PRISTOP K BOLNIKU Z OKUZBO SECIL

Pri prvem sre€anju z bolnikom, ki ima okuzbo secil, je pogosto tezko opredeliti stanje, saj je klinicna slika
lahko zelo raznovrstna. Pri opredelitvi okuzbe secil je sprva pomembno odgovoriti na dve kljuéni vpradanii:
1. Ali ima bolnik okuzbo spodnijih ali zgornjih secil?

2. Ali ima nezapleteno okuzbo secil ali morda sumimo na zapleteno okuzbo secil?

Ti podatki so za zdravnika vodilo za nadaljnje preiskave, izbiro kemoterapevtika, trajanje zdravljenja in

nadaljnje spremljanje bolnika.

Mesto okuzbe secil

Glede na mesto (lokalizacijo) vnetja secil poznamo okuzbo zgornjih se€il (pielonefritis) in okuzbo
spodnjih secil (uretritis, cistitis, epididimitis, prostatitis). Med posebne entitete sodita ledvicni ali
obledviéni absces.

Akutni cistitis ali vnetje se€nega mehurja je klini¢ni sindrom, za katerega je znacilno pogosto in
pekoc€e odvajanje majhnih koli€in se€a, ki je moten in neprijetnega vonja, v&asih tudi krvav. Bolniki imajo
bolecine v predelu seénega mehurja.

Za akutni pielonefritis so znacilni slabo pocutje, zviSana telesna temperatura, mrzlica, spontane
ledvene bolecine, ki so lahko koli¢ne, in nikturija. Dizuri€éne teZave niso vedno pristone. Pri hujSi obliki bolniki
tudi bruhajo in imajo drisko.

Kronicni pielonefritis je morfoloSka diagnoza: zanj so znacilne deformacije ¢aSic in brazgotine
ledvi¢nega parenhima. MorfoloSke spremembe najbolje prikaze i.v. urografija, brazgotine ledvi¢nega
parenhima pa tudi stati¢na scintigrafija ledvic. Pri kroni€nem pielonefritisu ima bolnik lahko vezikoureteralni
refluks, zaporo toka seca ali pa je vzrok bolezni neznan (idiopatski). Pri izrazeni klini¢ni sliki akutnega
pielonefritisa z levkociturijo in bakteriurijo govorimo o kroni¢nem aktivnem pielonefritisu, sicer pa o kroniénem
neaktivnem pielonefritisu. V. anamnezi je pomemben podatek o okuzbah secil v otrostvu in nosecnosti in
morebitna prisotnost arterijske hipertenzije, proteinurije, poliurije, nikturije in pogostega uriniranja. Po podatkih
Evropskega dializnega in transplantacijskega registra je kroniéni pielonefritis v zadnjih letih vzrok za kon&no

odpoved ledvic pri priblizno 20% dializnih bolnikov.
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Za akutni urteritis je znacilen peko¢ obc&utek v se€nici med mikcijo, bolecine v spodnjem delu
trebuha, izcedek iz se€nice pri moskem in nozni¢ni izcedek pri zenski. EtioloSko je pomemben podatek o
menjavi spolnega partnerja.

Moski z akutnim prostatitisom je obi¢ajno utrujen, ima zvisano telesno temperaturo, mrzlico,
bole€ine v miSicah in v presredku, moten se€, dizuriCne teZzave, tanjSi curek se€a in zastanek se€a po mikciji.
Prostata je zelo boleca.

Kroni€ni prostatitis lahko poteka asimptomatsko, brez vecjih teZav; kaZe se lahko z nelagodjem ali
bolecino v perineju, spodnjem delu trebuha, modih, v spolnem udu ali na notranji strani stegen, z dizurijo,
pogosto mikcijo, subfebrilno telesno temperaturo in redkeje z bolecim izlivom semena. Prostata je najveckrat
palpatorno normalna, v€asih povecana in palpatorno boleca.

Ledvi¢ni absces obi¢ajno nastane zaradi okuzbe pri se¢nih kamnih ali pri zapori toka seca, v€asih
zaradi okuzbe ciste. Lahko se razsiri v obledvi¢ni prostor (perinefriti€ni absces). Bolnik ima obi¢ajno vroéino,
hujsa, slabo mu je, pono i se znoji, ima ledveno bolec€ino. VE&asih ima bolnik dizuri¢ne tezave, krvav sec ali
retenco seca. Pri fizikalnem pregledu vidimo ali tipamo formacijo v ledvenem predelu, vendar je pri polovici
bolnikov fizikalni pregled lahko tudi normalen.

Nezapletena ali zapletena okuzba seéil

Zelo pomembna je razvrstitev okuzbe secil v nezapleteno ali zapleteno okuzbo secil, ker je
diagnostika in zdravljenje razli¢no. V €asu nastanka znakov in simptomov za okuzbo secil praviloma ne vemo,
kako bo okuzZba potekala. Pri opredelitvi je zelo pomembna anamneza o dosedanjih boleznih. Zapletena
okuzba secil nastane najpogosteje pri osebah s funkcijskimi, presnovnimi ali anatomskimi nepravilnostmi ali
po uroloskih posegih. Glede na potek okuzb secil so z dosedanjimi razsikavami opredelili skupine bolnikov, pri
katerih je tveganje za zapleteno okuzbo secil in morebitne zaplete vecje kot obicajno (tabela 7).

Ce poenostavimo: mlaj$e, nenoseée zenske najpogosteje zbolevajo zaradi nezapletenih okuzb

se€il. Pri vseh drugih bolnikih vedno pomislimo na zapleteno okuzbo sec€il.
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Tabela 7. Skupine ljudi in dejavniki tveganja, pri katerih je verjetnejSa zapletena okuzba secil.

skupine ljudi dejavniki tveganja

e nosecnice ¢ funkcijske in anatomske nepravilnosti secil
o moski e trajni urinski kateter

o starostniki e nedavna urolodka endoskopska preiskava
e bolniki s sladkorno boleznijo e nedavno zdravljenje z antibiotiki

e imunsko zavrti bolniki e hospitalizacija

e bolniki s simptomi okuzbe secil ve€ kot 7 dni

Najpogosteje povzro€i nezapleteno okuzbo E. coli (v priblizno 80%); pri mladih spolno aktivnih
Zenskah je pogost saprofitni stafilokok, redkejsi je Proteus mirabilis ali fekalni enterokok. Glavnino zapletenih
okuzb sedil povzrocijo po Gramu negativne bakterije, med katerimi prevladuje E. coli, drugi povzroditelji pa so
Se Pseudomonas aeruginosa, Serratia marcescens, Proteus vulgaris, Citrobacter spp., Klebsiella spp.,

Enterococcus spp. in drugi.

ZDRAVLJENJE OKUZB SECIL

Kadar ocenjujemo uspesnost zdravljenja, govorimo o ozdravitvi, neuspeSnem zdravljenju, relapsu in
reinfekciji. Najveckrat bolnika ozdravimo Ze pri prvem zdravljenju s kemoterapevtiki. Ce simptomi kljub
zdravljenju ne pojenjajo, je zdravljenje neuspesno. Vzrok je najveckrat rezistenca povzrocitelja na
uporabljeni kemoterapevtik. Po uspeSno konéanem zdravljenju se ob&asno kljub izginotju simptomov in
bakteriurije bolnikove tezave in bakteriurija ponovijo po nekaj dneh ali tednih (rekurenca). Glede na ¢as
nastanka ponovnih simptomov lo¢imo relaps ali reinfekcijo.

Relaps nastane v prvih dveh tednih po kon€anem zdravljenju zaradi nepopolno ozdravljene okuzbe
secil. V urinokulturi izoliramo isto bakterijo kot pri predhodni okuzbi secil. Relaps je posledica
neozdravljenega fokusa v secilih: neredko nastane pri ledvicnih kamnih, cisti€nih ledvicah, brazgotinastih
ledvicah ali pri bakterijskem prostatitisu. Pri relapsu so potrebne dodatne diagnosti¢ne preiskave zaradi
dokaza funkcijskih ali anatomskih nepravilnosti.

Reinfekcija pomeni okuzbo z istim ali drugim povzrociteljem po dveh tednih ali ve¢ po kon¢anem
zdravljenju okuzbe secil. Je najpogostejsi vzrok rekurence, nastane pa lahko zaradi slabSe obrambne

sposobnosti telesa ali vecje virulence povzroditelja.

Izbira kemoterapevtika

Pri izbiri kemoterapevtika smo pozorni na njegovo ucinkovitost, stranske ucinke, nacin in pogostost

aplikacije ter uc¢inek na normalno ¢revesno in nozni¢no bakterijsko floro. Izkazalo se je, da je koncentracija
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trimetoprim-sulfametoksazola in fluorokinolonov v nozZni¢nih izlo€kih zelo visoka, eliminacija E. coli in drugih
uropatogenov zelo dobra, u€inek na normalno anaerobno in mikroaerobno nozni¢no floro, ki 8¢iti pred
razrastom uropatogenih sojev, pa je v nasprotju z beta laktamskimi antibiotiki minimalen. Zato predstavljajo
trimetoprim z ali brez sulfametoksazola in fluorokinoloni temeljni kamen pri zdravljenju bakterijskih okuzb
seCil. Pri uporabi trimetoprim-sulfametoksazola najve¢ stranskih u€inkov povzroca prav sulfametoksazol, zato
bi bila na mestu samostojna uporaba trimetoprima, ki je enako ucinkovit pri zdravljenju okuzb secil, vendar ga
zal na nasem trziS€u ni. Za zdravljenje s fluorokinoloni (ciprofloksacin, pefloksacin, ofloksacin, norfloksacin) se
odloc¢imo pri alergijah na trimetoprim-sulfametoksazol, empiriéno pri akutnem pielonefritisu ali recidivnih
okuzbah secil, sumu na zapleteno okuzbo secil, pri poznani predhodni odpornosti povzroditelja na
trimetoprim-sulfametoksazol in kadar sumimo, da okuzbo povzro¢ata psevdomonas in seracija. Sistemske
fluorokinolone uporabljamo pri zdravljenju okuzb zgornjih in spodnijih secil, norfloksacin pa najveckrat pri
okuzbah spodnijih secil. Novejsi fluorokinoloni (sparfloksacin, trovafloksacin) se ne izlo€ajo v zadostnih
koncentracijah s se€em, zato jih za zdravljenje okuzb zgornjih secil ali zapletenih okuzb ne priporocajo.
Nitrofurantoin je med najstarejSimi kemoterapevtiki za zdravljenje okuzb secil. V 90% se izlo€a s seCem,
serumska koncentracija pa je nizka, zato ga lahko uporabljamo le za zdravljenje okuzb spodnjih se€il. Na
nasem trZis¢u ga nimamo. V Skandinaviji uporabljajo za zdravljenje okuzb spodnjih sedil predvsem fosfomicin
in mecilinam, ki pri nas Se nista registrirani zdravili. Pri okuzZbah zgornjih secil lahko uporabljamo
cefalosporine 2. in 3. generacije, ki pa so draZji in ni¢ bolj u€inkoviti od zgoraj omenjenih kemoterapevtikov.
Pri izolaciji fekalnih enterokokov uporabimo kombinacijo amoksicilina s klavulansko kislino. Zaradi velike
bakterijske odpornosti samostojne uporabe amoksicilina ali ampicilina ne priporo¢ajo ve€. Pri zapletenih
okuzbah zgornjih secil in prizadetih bolnikih uporabljamo poleg nasStetih kemoterapevtikov Se aminoglikozide

in imipenem-cislatin.

Izkustveno zdravljenje

Izbira kemoterapevtika in trajanje zdravljenja je odvisno od zapletenosti okuzbe, starosti bolnika in
spola. Pri izkustvenem (empiricnem) zdravljenju okuzb predpiSsemo kemoterapevtik glede na lokalizacijo
okuzbe ob predpostavki, da je povzrogéitelj predvidljiv in ima poznano ob¢utlljivost (ali rezistenco) na
kemoterapevtike. Pri empiri€nem predpisovanju kemoterapevtika je pomembno, da bakterijska odpornost na
izbrani kemoterapevtik v populaciji ne presega 10 do 20%. Ce je rezistenca vigja, je empiriéno zdravljenje s
takSnim kemoterapevtikom zaradi slabSe eradikacije bakterij in neustreznega klini¢énega u€inka vprasljivo.
Raziskave o rezistenci se opirajo na izsledke mikrobioloSkih testiranj. Zaradi pogoste uporabe trimetoprim-
sulfametoksazola pri zdravljenju okuzb secil v Evropi in v ZDA odpornost E. coli v dolo¢enih geografskih
podrodljih narad¢a: visoka je v Latinski Ameriki, v juzni Evropi in Aziji, nizka pa v Kanadi, severnih delih ZDA in
v severni Evropi. Med dejavniki tveganja za razvoj odpornosti na trimetoprim-sulfametoksazol je

najpomembnejSe zdravljenje s trimetoprim-sulfametoksazolom v zadnjih 6 mesecih; odpornost E. coli je
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pogostejSa tudi pri nedavno hospitaliziranih bolnikih, bolnikih na kakrnikoli antibioti¢ni terapiji in oskrbovancih
domov starejSih ob&anov. Sofasno z naras€anjem odpornosti E. coli na trimetoprim-sulfametoksazol se zaradi
pogoste uporabe povecluje tudi odpornost na fluorokinolone.

Po podatkih Instituta za mikrobiologijo in imunologijo Medicinske fakultete v Ljubljani je bila pri
vzorcih seca iz Klinicnega centra odpornost E. coli na trimetoprim-sulfametoksazol v letu 2000 77,2% in leta
2001 75,1%, na ciprofloksacin pa leta 2000 86,9% in leta 2001 88,7%.

Podatki o delezu na antibiotike obdutljivin sevov E. coli pri odraslih bolnikih mikrobioloSkega
laboratorija Instituta za varovanje zdravlja republike Slovenije za leto 2002 so prikazani na sliki 1. V
skupino so vklju€eni bolniki, obravnavani v izvenbolnisni¢nih ambulantah ljubljanske regije (splosnih,
druzinskih in drugih ambulant zdravstvenih domov in privatnih ambulant), starih 18 let ali ve¢ v obdobju od
1.1.2002 do 15.12.2002. Pri analizi so upostevali samo prve izolate, pregledali pa so 1309 vozorcev seca
odraslih bolnikov.

Slika 1.

Pri presojanju podatkov o odpornosti se moramo zavedati, da so obi¢ajno v skupine zajetih vzorcev
testiranih bolnikov v svetu in pri nas vklju€eni predvsem tisti z zapletenimi okuzbami secil in relapsi, moski in
zenske, izklju€eni pa tisti izkustveno pozdravljeni bolniki oziroma bolnice, ki jim niti ni bila odvzeta urinokultura
in je bilo empiri¢no uvedeno zdravljenje ucinkovito.

Zenske z nezapletenim cistitisom so preiskovali v raziskavi ECO-SENS leta 2000: ugotovili so, da je
bila v skupini mlajSih zensk v urinokulturi najpogosteje izolirana E. coli, ki je bila odporna na trimetoprim-
sulfametoksazol v 15%, na ciprofloksacin pa v 3%.

S ¢im torej empiri¢no zdraviti?

Trimetoprim-sulfametoksazol je zaenkrat Se vedno zdravilo izbire pri empiri€cnem zdravljenju
mlajSih zensk s prvim akutnim nezapletenim cistitisom, e nimajo dejavnikov tveganja za morebitno
odpornost E. coli na trimetoprim-sulfametoksazol. Zaradi naras¢anja odpornosti E. coli na trimetoprim-
sulfametoksazol pa kot zdravilo izbire pri empiricnem zdravljenju akutnega nezapletenega pielonefritisa
predpiSemo fluorokinolon s sistemskim ucinkom (slika 2). Zaradi SirSe uporabe fluorokonolonov
pric¢akujemo, da se bo bakterijska odpornost nanje Se povecala, zato mora biti njihova sicerSnja uporaba
premisljena in res ustrezna.

V nadaljevanju besedila je podrobneje opisana kliniéna slika okuzb secil pri razli¢nih skupinah

bolnikov, priporo€ene preiskave, zdravljenje in spremljanje zdravljenja bolnikov.

AKUTNI NEZAPLETENI CISTITIS PRI ZENSKAH
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Vsaj tretjina Zensk med 20. in 40. letom starosti vsaj enkrat v tem obdobju zboli zaradi
akutnega cisititisa. Pri premenopavzalnih mladih Zzenskah, ki so spolno aktivne in niso nosece, ki nedavno
tega niso imele endoskopske uroloske preiskave ali bile zdravljene z antibiotikom, lahko akutni cistitis
opredelimo kot nezapleten. Pogosteje zbolevajo spolno aktivne Zzenske, ki uporabljajo kemi¢na spermicidna
sredstva, ki so Ze v preteklosti prebolele okuzbo secil in so nedavno prejemale kemoterapevtik.

Najpogosteje okuzbo povzro€i E. coli. Drugi najpogostejsi povzroditelj je saprofitni stafilokok, Se
posebej spomladi in jeseni. Redkeje izoliramo enterokoke ali druge povzrocitelje.

Vodedi simptom akutnega cistitisa je dizurija. Dizurija lahko nastane pri akutnem bakterijskem
cistitisu, akutnem uretritisu, ki ga povzrocajo spolno prenesSeni povzroditelji ali pri vaginitisu (tabela 8).

Diagnozo postavimo s pomocjo znakov in simptomov ter potrdimo z najdbo levkociturije in
bakteriurije pri pregledu sedimenta se€a. Pri majhnem Stevilu bakterijskih kolonij v se€u bakteriurije pri
pregledu sedimenta se€a pogosto ne moremo dokazati. Eritrociturija je lahko prisotna pri akutnem cistitisu,
redka je pri akutnem uretritisu ali vaginitisu.

Pri bolnicah s tipi¢no klini¢no sliko akutnega cistitisa pri najdbi levkociturije in nezapleteni okuzbi
spodnijih secil pred pricetkom zdravljenja ne potrebujemo urinokulture. Kadar levkociturije ni ali klini¢na slika
ni znacilna, pred prietkom zdravljenja vedno napravimo urinokulturo. Za zdravljenje je pri simptomatskih
Zenskah z levkociturijo diagnosti¢na najdba 107 ali veé koliformnih bakterijskih kolonij v mililitru seca.

Bolnice s prvim nezapletenim bakterijskim cistitisom, ki nimajo dejavnikov tveganja za odpornost
bakterij na trimetoprom-sulfametoksazol, zdravimo empiri€éno 3 dni s trimetoprim-sulfametoksazolom
(tabela 9) (slika 3). Ob vsaki okuzbi spodnijih segil bolnico pouc¢imo o ustreznem pitju tekoc€ine in ustreznih

mikcijskih navadah. Po klini€éno uspesnem tridnevnem zdravljenju kontrolne urinokulture ne potrebujemo.

Tabela 8. Glavni vzroki dizurije pri Zenskah.

bolezen klini¢na slika urinokultura povzroditelji
akutni cistitis - nenaden nastanek 10%-10° E. coli
- izrazite tezave bakterijskih kolonij/ml se¢a Staph. saprophyticus
- pogosta in bole¢a mikcija Proteus spp.
manjse porcije se€a Klebsiella spp.
- bole€ina nad sramno kostjo
akutni uretritis - postopen nastanek <10° Chlamydia trachomatis
- nozni¢ni izcedek ali krvavitev bakterijskih kolonij/ml se¢a Neisseriae gonorhoeae
- vnetje materni€nega ustja Herpes simplex virus
- herpetine lezije po spolovilu
akutni vaginitis - postopen nastanek <10° Candida spp.
- nozniéni izcedek bakterijskih kolonij/ml se¢a Trichomonas vaginalis

- ni pogoste in bole¢e mikcije

- srbez zunanjega spolovila in
peko¢ obc&utek pri mikciji

- bolecine pri spolnih odnosih

12
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Tabela 9. Doze trimetoprim-sulfametoksazola in nekaterih fluorokinolonov pri zdravljenju simptomatskih okuzb

secil in normalnem ledviénem delovanju.

kemoterapevtik peroralna dnevna doza
trimetoprim-sulfametoksazol  160/800 m%/ 12"
ciprofloksacin 500 mg/12

pefloksacin 400 mg/12"

ofloksacin 200 mg/12 "
levofloksacin 250 mg/24"

norfloksacin 400 mg/ 12"

Slika 3.

Enodnevnega zdravljenja z visokimi odmerki kemoterapevtikov zaradi slabSega eradiciranja
uropatogenih bakterijskih sojev iz noZnice in prebavil in pogostej$e rekurence ne uporabljamo veg.
Enodnevno zdravljenje je Se posebno neucinkovito pri okuzbi s saprofitnim stafilokom.

Kadar 3-dnevno zdravljenje ni uspesno in je bolnica simptomatska (relaps), napravimo pregled seca
in urinokulturo (slika 3). Ce dokaZemo levkociturijo in bakteriurijo, jo zdravimo po antibiogramu 7 dni. Ce
tezave ne izzvenijo, ponovimo pregled seca in urinokulturo in bolnico s ponovno bakteriurijo, ki nima
dejavnikov tveganja za zapleteno okuzbo sedil, z antibiotikom po antibiogramu zdravimo 14 dni. Kadar
sumimo na zapleteno okuzbo secil, bolnico napotimo k specialistu nefrologu.

Za 7-dnevno zdravljenje se Ze na zacetku odlo¢imo pri bolnicah, pri katerih simptomi trajajo ve¢ kot
sedem dni, ali so starejSe od 65 let, ali imajo sladkorno bolezen, ali pa so nedavno prebolele akutni cistitis.
Pred prietkom zdravljenja poleg preiskav sedimenta sea vedno napravimo urinokulturo, saj je tveganje za
zapleteno okuzbo vedje. Empiri¢no predpiSemo fluorokinolone, zdravljenje prilagodimo antibiogramu. Po
kon€anem zdravljenju je potrebno preveriti u€inek zdravljenja z odvzemom sedimenta sec€a in urinokulturo.

Ob dizuri¢nih tezavah, levkocituriji brez bakteriurije in anamnesti¢énem podatku o menjavi spolnega
partnerja pomislimo na spolno preneseno okuzbo secil. Okuzba je pri moskih zdruZena z znaki uretritisa, pri
Zenskah pa z znaki vnetja rodil. Sistemskih znakov okuzbe (zve€ane telesne temperature ali mrzlice) bolniki z
izoliranim uretritisom praviloma nimajo. Najdba levkociturije v sedimentu prvega curka sec¢a pri 400-kratni
povecavi (15 ali ve€ polimorfonuklearnih levkocitov) ali levkociturije v razmazu brisa secnice (4 ali veC
polimorfonuklearnih levkocitov) pri 1000-kratni povecavi je presejalni test za uretritis. Poleg Neisseriae
gonorhoeae jo pozro¢ajo Chlamydia trachomatis, Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma hominis,
Trichomonas vaginalis in virus herpesa simpleksa. Praviloma bolnike zdravijo infektologi, ginekologi ali
dermatovenerologi. Pregledati in zdraviti je potrebno tudi spolnega partnerja.

Pri sumu na negonokokni (nespecifi¢ni) uretritis je pri zenskah priporocljiv pregled pri ginekologu,
pri moSkem pa natanéen pregled spolovila. Gonokokno okuzbo dokaZzemo z izolacijo neiserije gonoreje v
kulturi. Klamidijsko okuzbo dokazemo z neposredno imunofluorescenco brisa se¢nice, encimskim

preizkusom ali tkivno kulturo. Bolnika in njegovega spolnega partnerja s klamidijsko okuzbo, okuzbo z
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ureaplazmo ali mikoplazmo zdravimo s tetraciklini, makrolidi, azalidi ali fluorokinoloni (ofloksacin). Bolnico z
okuzbo s trichomonas vaginalis in njenega spolnega partnerja zdravimo z metronidazolom ali tinidazolom.
Pri herpeti¢cnem uretritisu lahko zmanjSa simptome aciklovir. Vsem bolnikom s spolno prenosljivimi
boleznimi priporo€amo testiranje na HIV, sifilis, hepatitis B in hepatitis C.

V 10 do 15% kljub dizuriji pri bolnicah ne najdemo niti bakteriurije niti levkociturije. Takrat smo pozorni
na morebitno poskodbo secnice, nacin osebne intimne higiene, morebitno alergijo na pralne praske ali

ginekoloske bolezni.

PONAVLJAJOCI SE CISTITIS PRI ZENSKAH

O ponavljajo¢em se cistitisu govorimo takrat, kadar Zenska v zadnjem letu vsaj trikrat preboli akutni
cistitis. PonavljajoCe se okuzbe spodnijih secil so pri mladih Zenskah zelo pogoste. Pojavljajo se pri vec kot
20% zensk po prvi epizodi okuzbe spodnjih secil in so obi¢ajno odraz ponovne eksogene okuzbe (reinfekcija),
redkokdaj je vzrok predhodno neozdravljeni fokus v secilih (relaps). Okuzbe se pogosteje ponavljajo, e so
imele bolnice okuzbe selil ze v mladosti, in e so imele tudi njihove matere pogosteje okuzbe secil. Obi¢ajno
zbolevajo spolno aktivne Zenske in tiste, ki uporabljajo za kontracepcijo diafragmo ali kemi¢na spermicidna
sredstva z nonoksinolom, ki omogog&ajo razrast uropatogenih bakterijskih sojev. Zenskam zato priporo¢imo
drugaden nadin kontracepcije in jim svetujemo, da po vsakem spolnem odnosu izpraznijo seéni mehur. Ze ti
ukrepi bistveno zmanj$ajo moznost ponovitve bolezni. PonavljajoCe se bakterijske okuzbe spodnjih sedil pri
bolnicah brez funkcijskih ali strukturnih nepravilnosti v segilih ne povzrocajo ledvi¢ne bolezni ali nastanka
arterijske hipertenzije.

Ponovno akutno epizodo cistitisa (reinfekcijo) zdravimo po Ze opisanih nacelih, pred zdravljenjem
poleg preiskav se€a napravimo urinokulturo. Zaradi prepre€evanja reinfekcije se nato odlo¢imo za
profilakti€no antibioti€no terapijo: neprekinjeno nizkodozirano proflilakti€éno zdravljenje ali postkoitalno
profilakso. Zdravljenje vodi specialist nefrolog.

Pri neprekinjeni nizkodozirani uroantisepti¢ni terapiji bolnica zvecer vsak dan ali trikrat tedensko
jemlje priporoceni odmerek kemoterapevtika. Uporabljamo lahko trimetoprim-sulfametoksazol, norfloksacin ali
nifurtoinol (tabela 10). Po uvedbi profilakti€nega zdravljenja prve tri mesece preverjamo izvid se€a in
urinokulture enkrat mesec€no, nato enkrat na tri mesece. V primeru akutne okuzbe spodnijih secil v ¢asu
profilakti€nega zdravljenja zdravimo s terapevtskim odmerkom kemoterapevtika po antibiogramu, nato pa
nadaljujemo s profilakso. DolZina trajanja profilaktiéne terapije je obi¢ajno 6 mesecev. Ce se okuzbe po
prekinitvi profilakti€nega zdravljenja ponovijo, s profilakso obiajno nadaljujemo do dve leti, v€asih celo dlje.

Postkoitalno profilakso predpiSemo bolnicam, ki imajo akutni cistitis po spolnih odnosih zaradi
mehani¢nega vstopa bakterij v se€ni mehur. Priporo¢imo jim opustitev diafragme ali kemi¢nih spermicidnih

sredstev. Po vsakem spolnem odnosu naj bolnica izprazni se¢ni mehur in vzame priporo¢eno dozo
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predpisanega kemoterapevtika. Najpogosteje predpiSemo trimetoprim-sulfametoksazol ali norfloksacin
(tabela 10).

Tabela 10. Kemoterapeuvtiki in njihove peroralne dnevne doze pri neprekinjenem nizkodoziranem

profilaktiénem zdravljenju in postkoitalni profilaksi.

kemoterapevtik priporo¢ena peroralna dnevna doza
trimetoprim-sulfametoksazol ~ 40/200 mg

trimetoprim 100 mg

norfloksacin 200 mg

nifurtoinol 40 mg

Ucinkovito in enostavno je tudi intermitentno samozdravljenje. Primerno je za Zenske z dvemi ali
manj epizodami akutnega cistitisa letno. Bolnico pouc¢imo, da ob prvih znakih akutnega cistitisa doma pri¢ne
s 3-dnevnim zdravljenjem (tabela 9) Kontrola pri zdravniku je potrebna samo, ¢e zdravljenje ni u€inkovito. V
nadaljevanju zdravljenja se ravhamo po algoritmu zdravljenja akutnega cistitisa (slika 3).

Pri zenskah v menopavzi se reinfekcije pojavljajo zaradi sprememb v noznié¢ni flori ob pomanjkanju
estrogena, kar povzro€i pove€ano kolonizacijo z E. coli. Dodaten vzrok je lahko zastajanje se€a v seCnem
mehurju (rezidualni se&) pri prolapsu maternice ali se€nega mehurja. Tudi zanje je znaCilna anamneza
pogostejSih okuzb secil v mladosti in pri materah. Pri ponavljajocih se okuZbah pri zdravljenju lahko
uporabljamo estrogensko vaginalno kremo in profilaktiéno uroantisepti¢no terapijo.

Pri relapsu akutnega cistitisa se nikoli ne odlo¢imo za uroantisepti¢no profilakti¢no terapijo, temvec
pri sumu na zapleteno okuzbo secil bolnico posljemo k specialistu nefrologu. Relaps akutnega cistitisa

zdravimo 6 tednov. Najveckrat ga povzrodéi prikrita okuZba ledviénega parenhima.

AKUTNE NEZAPLETENE OKUZBE SPODNJIH SECIL PRI MLAJSIH MOSKIH

Akutne nezapletene okuZzbe spodnijih secil so pri sicer zdravih moskih, starih od 15 do 50 let, redke.
Dejavniki tveganja za takSno okuzbo so homoseksualnost, neobrezanost, okuzba z virusom HIV in spolni
odnosi z Zensko, ki ima kolonizirano noZnico z uropatogenimi soji bakterij. Najpogosteje okuzbe povzro&ajo
uropatogeni soji E. coli, ki so virulentnejsi, druge enterobakterije in po Gramu pozitivni povzroditelji, redkeje
saprofitni stafilokok.

OkuzZba se kaZe z znaki in simptomi akutnega cistitisa in uretritisa, ob&asno tudi s krvavim seCem.
Pred zagetkom zdravljenja naredimo preiskavo sedimenta seca in urinokulturo. Kadar v prvem curku seca
dokazemo levkociturijo in po Gramu negativne bakterije, je uretritis in posledi¢ni akutni cistitis z veliko
verjetnostjo povzrocila E. coli. V urinokulturi je pri simptomatskih moskih za pri¢etek zdravljenja diagnosti¢na

Ze najdba 10° bakterijskih kolonij v mililitru seca.
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Bolnike zdravimo 7 dni s fluorokinoloni, pri sumu na enterokokno okuzbo predpiS§emo z amoksicilin s
klavulansko kislino (tabela 9). Izbrani kemoterapevtik prilagodimo antibiogramu. Uspesnost zdravljenja
preverimo s preiskavo se¢a in urinokulture 3. ali 4. dan zdravljenja in dva tedna po kon&anem zdravljenju. Ce

je zdravljenje uspesno, nadaljnje preiskave niso potrebne.

AKUTNI NEZAPLETENI PIELONEFRITIS

Akutni nezapleteni pielonefritis pomeni okuzbo ledviénega parenhima pri osebah brez funkcijskih,
strukturnih ali presnovnih nenormalnosti. Pojavi se lahko v katerem koli Zivljenjskem obdobju. Najveckrat
zbolevajo zenske v obdobju med puberteto in menopavzo. Glavnino ascendentnih okuzb povzroc¢ajo
uropatogeni soji E. coli, redkeje Klebsiella sp., Proteus sp., Enterobacter sp., Pseudomonas sp., Serratia sp.,
Citrobacter sp., Staph. saprophyticus in Streptococcus faecalis.

Kliniéno se akutni nezapleteni pielonefritis kaze s subfebrilno telesno temperaturo in blagimi eno- ali
obojestranskimi ledvenimi bole¢inami brez drugih konstitucijskih simptomov (blaga oblika akutnega
pielonefritisa). Tretjina bolnikov tozi o dizuriji, pogostem odvajanju majhnih koli¢in se€a in ima bolecine nad
sramno kostjo. Hudo obliko akutnega pielonefritisa spremljajo visoka telesna temperatura, mrzlica,
enostranske ali obojestranske hude spontane ledvene bole€ine, sploSna utrujenost, slabost, bruhanje in
driska. Ledveni poklep je izrazito bole€. Pri hudi obliki je mozna bakteriemija, ki lahko vodi v septi¢ni Sok in
smrt.

Klini€no diagnozo potrdimo laboratorijsko z nadbo levkocitoze v krvi, zve€ano vrednost C reaktivhega
proteina; v se€u najdemo levkociturijo, bakteriurijo, pozitivho urinokulturo in pri tretjini bolnikov s hujSo obliko
bolezni tudi pozitivno hemokulturo.

Bolnike z blago obliko akutnega nezapletenega pielonefritisa, ki nimajo prebavnih tezav, in ne
bruhajo, pricnemo po odvzemu urinokulture zdraviti doma s peroralnimi kemoterapevtiki. Empiri¢no
predpiSemo sistemske fluorokinolone (npr. ciprofloksacin). Amoksicilin s klavulansko kislino predpiSemo pri
sumu na enterokokno okuzbo se€il (tabela 11). Po prejemu izvida urinokulture in antibiograma zdravljenje

prilagodimo. Pomembna je tudi dobra hidracija.

Tabela 11. PriporoCeni kemoterapevtiki in njihove peroralne dnevne doze pri zdravljenju akutnega

nezapletenega pielonefritisa. Navedene doze uporabljamo pri normalnem ledvi€énem delovanju.

kemoterapevtik preroralna dnevna doza
ciprofloksacin 500 mg/12 "

ofloksacin 200 mg/12 "

levofloksacin 250 mg/24 "

amoksicilin s klavulansko kislino 625 mg/8h (pri enterokokni okuzbi)
trimetoprim-sulfametoksazol 160/800 mg/12h
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Zenske zdravimo 14 dni, moske 6 tednov (slika 4). U&inkovitost zdravljenja preverimo 3. ali 4. dan
zdravljenja, 10. do 14. dan in dva tedna po kon€anem zdravljenju s ponovitvijo preiskav sedimenta seca in
urinokulturo. Le tako smo lahko prepri¢ani, da smo okuzbo uspedno ozdravili in da bolnik nima relapsa, ki
lahko poteka asimptomatsko.

Ce se klini¢na slika v 48 do 72 urah po pri¢etku zdravljenja akutnega pielonefritisa ne izbolj$a, je
potrebna napotitev v bolniSnico zaradi suma na zapleteno okuzbo zgornjih se¢il in dodatnih morfoloSkih
preiskav. Bolniki s hujSo obliko nezapletenega akutnega pielonefritisa ali z znaki bakteriemije prav tako
sodijo v bolniSnico zaradi parenteralnega antibiotiCnega zdravljenja, simptomatskega zdravljenja (pocitek,
ustrezna hidracija in analgezija) in dodatnih morfolo$kih preiskav. Bolnika z znaki septi¢nega Soka
hospitaliziramo v enoti intenzivne terapije.

Pri moskih je Ze prvi akutni pielonefritis lahko odraz fokusa v secilih, zato je potrebno vedno napraviti

dodatne preiskave pri specialistu nefrologu ali urologu.

Slika 4.

Prvi relaps pri zenskah obi¢ajno zdravimo 6 tednov zaradi vecéje verjetnosti za zapleteno okuzbo.
MorfoloSke preiskave secil ob prvi epizodi nezapletenega akutnega pielonefritisa, ki se lepo pozdravi, in
prvem relapsu pri Zenskah niso potrebne. Pri drugem relapsu akutnega pielonefritisa Zenske napotimo k
specialistu nefrologu.

Reinfekcijo pri zenskah (okuzbo z drugim povzroditeljem dva ali ve€ tedna po kon¢anem zdravljenju)

zdravimo kot novo epizodo akutnega pielonefritisa.

ZAPLETENA OKUZBA SECIL PRI ODRASLIH BOLNIKIH

Zaradi zapletene okuzbe secil zbolevajo osebe s funkcijskimi in strukturnimi nepravilnostmi secil, s
presnovnimi boleznimi, imunsko kompromitirani ljudje in tisti, ki se okuzijo z odpornimi povzrocitelji (tabela 12).
Kot zapleteno okuzbo secil opredelimo tudi okuzbo sedil pri osebah z relapsi ali perzistentno okuzbo sedil.

Klini¢na slika je zelo razli¢na, od blagega akutnega cistitisa do akutne ledvicne odpovedi in Zivljenje
ogrozujoCe sepse. Mnogo bolnikov ima poleg tega nespecificne simptome, kot so utrujenost, razdrazljivost,
slabost ali glavobol. Pri sumu na tak8no okuzbo vedno napravimo preiskave sedimenta se€a in urinokulturo.
V seCu najdemo levkociturijo in bakteriurijo. Izolirani povzrocitelj je obi€ajno rezistentnejsi na
kemoterapevtike. V sec€u lahko izoliramo ve& povzrociteljev, od katerih je eden prevladujo€. Kadar pri
simptomatskem bolniku z levkociturijo v urinokulturi ne izoliramo povzrocitelja, pomislimo na anaerobne

povzrocitelje, mikoplazme ali glive.
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Bolnike z zapleteno okuzbo sedil zdravi specialist nefrolog, infektolog ali urolog in je najveckrat
bolniSni¢no. Izbiro antibiotika prilagodimo antibiogramu. Zdravljenje je zahtevno, pogosto z dolgotrajno
parenteralno antibioti€no terapijo, Se posebej pri okuzbi s psevdomonasom ali enterokoki. Uspesnost
zdravljenja redno preverjamo z odvzemom urinokulture in s preiskavami se€a. Napravimo tudi funkcijske in

morfoloSke preiskave secil.

Tabela 12. Vzroki zapletenih okuZzb sedil.

strukturne in/ali funkcijske nepravilnosti secil
zapora toka seca

okuzba prostate

se€ni kamni

okuzene ledvicne ciste

vstavljeni urinski katetri, nefrostome in stenti
vezikoureteralni refluks

nevrogeni mehur

absces ledvice ali se€nega mehurja

fistule v secilih

presnovne bolezni in hormonske spremembe
sladkorna bolezen

noseénost

ledvi¢na insuficienca

ksantogranulomatozni pielonefritis
malakoplakija

primarna biliarna ciroza

stanja zmanjSane imunske odpornosti
e osebe s presajeno ledvico

e nevtropenija

e aids

neobicajni povzrocitelji

e plesniin glive

¢ mikoplazme

e odporne bakterije

o selni kamni okuZeni s proteusom ali korinebakterijo urealitiko

Zapletene okuzbe spodnjih se€il povzroCajo Stevilne bakterije in glive. Nastanejo lahko pri zapori
toka seca zaradi hipertrofije ali karcinoma prostate pri moskih in pri strikturi se€nice. Med drugimi vzroki za
motnje pri odtoku seca so prirojene nenormalnosti secil, divertikli se€nega mehurja, seni kamni, fistule ali
tujki v secilih. Zdravljenje je antibioti€¢no in kirurSko. Okuzba spodnjih secil je zapletena pri funkcijskih
nepravilnostih zaradi poskodbe hrbtenjace, multiple skleroze, avtosomne nevropatije pri sladkorni bolezni,
Parkinsonove bolezni in cerebralne paralize. Pri takSnih osebah je v preventivi pomembno zdravljenje
osnovne bolezni.

Kot zapleteni akutni pielonefritis opredelimo vsak akutni pielonefritis, kjer kljub zdravljenju v 48 do
72 urah ni izbolj8anja bolnikovega stanja. Pri polovici tak3Snih bolnikov najdemo secne kamne, zaporo toka

seCa ali vezikoureteralni refluks, pri ostalih pa so med vzroki striktura ali tumor se€nice, papilarna nekroza pri
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bolniku s sladkorno boleznijo ali analgeti¢no nefropatijo, prirojene nenormalnosti secil kot je ureterokela,
nevrogeni se¢ni mehur in predhodne ginekoloSke ali urolodke operacije. Poleg bakterijskih povzroditeljev
iS¢emo tudi glive in bacil tuberkuloze.

Kot zaplet akutnega pielonefritisa se lahko razvije ledviéni ali obledviéni absces. NajvecCkrat
nastane pri bolnikih s se¢nimi kamni ali sladkorno boleznijo, ki so okuzeni s po Gramu negativnim
povzrociteljem. Kliniéno se kaze z dolgotrajno poviSano telesno temperaturo, ledveno bolecino in tipno bole¢o
rezistenco v predelu ledvice. Abscesi so lahko Stevilni in obojestranski. Redkokdaj nastanejo zaradi
hematogenega Sirjenja pri katetrski sepsi, okuzbi Santa ali pri endokarditisu. Ob zdravljenju s
kemoterapevtikom je pogosto potrebna ¢im prejSnja perkutana drenaza abscesa ali celo kirurSki poseg.
Smrtnost bolnikov z obledvi¢nim abscesom je velika, zato je potrebna hitra diagnostika in terapija.

Zdravljenje akutnega pielonefritisa pri bolniku z avtosomno dominantno policisti€no boleznijo
ledvic je zapleteno zaradi razSiritve okuZbe v ciste in nastanka ognojkov. Kemoterapevtiki, ki dobro prodirajo
v ciste, so sistemski fluorokinoloni in trimetoprim-sulfametoksazol.Okuzbe enostavnih cist v ledvicah so redke.

Secéni kamni lahko nastajajo ob okuzbah z bakterijami, ki cepijo ureazo in alkalizirajo se¢. Tako pri
okuZzbi z bakterijami Proteus mirabilis, Klebsiella sp., Staphylococci in Ureaplasma urealyticum zaradi vecjega
obarjanja v alkalnem se€u nastajajo struvitni kamni. OkuZbeni se¢ni kamni lahko pri zapori toka se€a
povzrodijo urosepso. Bolnike zdravimo s kemoterapevtiki, razreSimo zaporo toka se€a in skusamo okuzbene

kamne odstraniti z litotripsijo, endoskopsko ali kirurdko.

NOSECNICE

FizioloSki dejavniki, ki pogojujejo nastanek okuzbe secil v nose€nosti, so razSiritev se€evodov in
ledvi¢nih mehov zaradi vpliva estrogena in progesterona, pove&ana kapaciteta se€nega mehurja in
mehaniéen pritisk povedane maternice na seéni mehur. Ceprav je asimptomatska bakteriurija enako pogosta
pri nosecih in nenosecih Zenskah (5 do 9%), kar tretjina nezdravljenih nosecnic z asimptomatsko bakteriurijo
zboli zaradi akutnega pielonefritisa; v primerjavi z nenosecimi Zenskami je zbolevnost 3 do 4-krat vedja.
Posledice okuzbe so lahko prezgodniji porod, mrtvorojenost ali zahiranost otroka, zato asimptomatsko
bakteriurijo pri noseCnicah vedno iS¢emo in zdravimo. Za akutni pielonefritis so v nose&nosti dovzetnejse
predvsem Zenske z vezikoureternim refluksom, se¢nimi kamni, sladkorno boleznijo in nevroloSkimi boleznimi,
kot je poskodba hrbtenjade. Zdravljenje vodi specialist ginekolog ali nefrolog.

Pri vsaki nosecnici napravimo zacetne presejalne preiskave za odkrivanje asimptomatske
bakteriurije pri prvem obisku pri ginekologu oziroma v prvem trimestru nose¢nosti. Diagnosti¢na preiskava za
odkrivanje asimptomatske bakteriurije v noseénosti je kvantitativna urinokultura, s katero predelimo
povzrocitelja in njegovo obcutljivost na kemoterapevtike. Diagnosti¢en je dokaz pomenljive bakteriurije v dveh
pravilno odvzetih jutranjih vzorcih sec¢a v dveh zaporednih dneh. Pri najdbi asimptomatske bakteriurije

dolo¢imo serumsko koncentracijo kreatinina.
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Asimptomatsko bakteriurijo obi¢ajno povzroc¢a E. coli, redkeje Klebsiella sp., Enterobacter sp.,
Proteus mirabilis ali koagulaza negativni stafilokoki. Trajanje zdravljenja ni dore€eno. Asimptomatsko
bakteriurijo obi¢ajno zdravimo 3 do 7 dni s terapevtskim odmerkom kemoterapevtika, ki ga izberemo glede na
antibiogram; obi¢ajno uporabljamo cefalosporine ali polsintetine peniciline (tabela 13); zaradi narasanja
odpornosti povzroditeljev na ampicilin in amoksicilin uporabljamo obi¢ajno amoksicilin v kombinaciji s
klavulansko kislino. V prvih dveh tednih po kon€anem zdravljenju je najvec relapsov, zato en teden po
kon&anem zdravljenju preverimo uéinek zdravljenja z odvzemom urinokulture. Ce je kontrolna urinokultura
sterilna, je ne ponavljamo ve€. Kadar je kontrolna urinokultura Se vedno pozitivna, zdravimo noseénico znova
14 dni s kemoterapevtikom po antibiogramu in uvedemo supresijsko zdravljenje. Urinokulturo ponavljamo 1-
krat mesecno. Za supresijsko zdravljenje uporabljamo cefaleksin v dozi 250 do 500 mg zvecer; primeren bi bil
tudi nitrofurantoin v dozi 50 do 100 mg zvecCer, vendar pri nas ni registriran. Supresijsko zdravljenje
priporoCajo Se 4 do 6 tednov po porodu. Morfolodke preiskave napravimo takoj tudi, ¢e je serumska

koncentracija kreatinina poviSana (slika 5).

Slika 5.

Tabela 13. Nekateri kemoterapeuvtiki in priporo€ene dnevne peroralne terapevtske doze pri normalnem

ledviénem delovanju v nosecnosti.

kemoterapevtik peroralna dnevna doza
cefaleksin 500 mg/6 -12 "
amoksicilin 250 mg/8 "

amoksicilin s klavulansko kislino 500/125 mg/12 " ali 250/125 mg/8 "

Sulfonamidov v tretjem trimestru nose¢nosti ne uporabljamo, ker pri plodu ali novorojencu lahko
povzrocijo kernikterus. Pri materi lahko povzrocijo zama&€enost jeter. Tetraciklini so kontraindicirani, ker
povzrocajo displazijo kosti in obarvanost zobovja. Trimetoprim deluje kot antifolat in v zgodnji nose¢nosti
povzro€i motnje v razvoju nevralne cevi, zato njegovo uporabo odsvetujejo. Zaradi morebitnih motenj v
razvoju sklepnih hrustancev pri plodu odsvetujejo zdravljenje s fluorokinoloni.

Pri vseh nosecnicah z rekurentno ali perzistentno bakteriurijo je potrebno v treh do Sestih mesecih po
porodu napraviti morfoloSke preiskave secil in uroloSke preiskave.

Akutni cistitis se pojavi pri 0,3 do 1,3% nosecnic. Trenutno ni nobenih dokazov, da bi imele
nosecnice z akutnim cistitisom pogosteje akutni pielonefritis, niti da bi to vplivalo na nizko porodno tezo ali
prezgodniji porod. Dokazemo ga s preiskavo sedimenta seca in urinokulturo, ki je diagnosti¢na Ze pri najdbi
10? ali ve& bakterijskih kolonij v mililitru sea. Obi¢ajno akutni cistitis povzrogijo isti povzrogitelji kot pri
nenosecih Zenskah. Empiri€no zdravljenje (tabela 13) prilagodimo izvidu antibiograma. Nose€nice z akutnim

cistitisom zdravimo 7 dni. UspeSnost zdravljena vedno preverimo s preiskavo sedimenta seca in urinokulturo.
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Nosecénice z akutnim pielonefritisom ne glede na klini¢no sliko praviloma posljemo v bolniSnico
oziroma h ginekologu. Pri 20% nosecnic z akutnim pielonefritisom lahko nastanejo septi¢ni Sok, akutna
ledvicna odpoved, ledvi¢ni absces ali prezgodnji porod. Od preiskav je potrebno dolociti belo in rde¢o krvno
sliko, serumske elektrolite, se€nino in kreatinin, preiskave seca in urinokulturo; z laboratorijskimi in
morfoloskimi preiskavami je potrebno opredeliti stanje nosecnice in ploda. Pri prenteralnemu zdravljenju
uporabljamo beta laktamske antibiotike z ali brez aminoglikozidov. Zdravljenje obi¢ajno traja 14 dni; peroralno
zdravljenje pri€nemo, ko je bolnica 48 ur brez zviSane telesne temperature. U&inkovitost zdravljenja preverimo
3. ali 4. dan zdravljenja, 10. do 14. dan zdravljenja in dva tedna po kon¢anem zdravljenju s ponovitvijo
preiskav sedimenta seca in urinokulturo. Do konca nosec¢nosti je priporoéljivo 1-krat meseéno napraviti

urinokulturo in uvesti supresijsko zdravljenje.

ASIMPTOMATSKA BAKTERIURIJA PRI ODRASLIH BOLNIKIH

Asimptomatsko bakteriurijo lahko ugotovimo v katerem koli Zivljenjskem obdobju. Najdemo jo pri 20%
Zensk in 10% moskih, starejSih od 65 let. V urinokulturi obi€ajno izoliramo E. coli, redkeje druge bakterije.
Incidenca okuzb sedil in umrljivost se po zdravljenju asimptomatske bakteriurije ne zmanj3ata, Stevilo
relapsov in okuzb z odpornimi bakterijami se lahko celo pove&a. Zato velja prepri¢anje, da asimptomatske
bakteriurije ne zdravimo.

Izjema pri zdravljenju asimptomatske bakteriurije so bolniki, pri katerih izoliramo iz urinokulture
Proteus sp. ali Klebsiello, ki povzro€ata nastanek struvitnih kamnov, in bolniki z asimptomatsko bakteriurijo
(ne glede na to, ali imajo trajni urinski kateter ali ne) neposredno pred uroloskim kirurskim ali
endoskopskim posegom. Vedno jih zdravimo s kemoterapevtikom, izbranim po antibiogramu, zdravljenje

traja 24 ur in ga predpiSe specialist.

BOLNIKI S SLADKORNO BOLEZNIJO

Asimptomatska bakteriurija je pri sladkornih bolnicah, ne pa pri sladkornih bolnikih, trikrat
pogostejSa kot pri bolnicah brez sladkorne bolezni. Med dejavniki tveganja za asimptomatsko bakteriurijo so
pri bolnicah s sladkorno boleznijo najpomembnejsi pozni zapleti sladkorne bolezni, kot so diabeti¢na
retinopatija, nefropatija in nevropatija. Ceprav je pogostost asimptomatske bakteriurije vegja, njeno zdravljenje
ni upravi¢eno. Z raziskavami so namre¢ ugotovili, da zdravljenje asimptomatske bakteriurije ne prepreci
pojava simptomatske okuzbe ali hospitalizacije. Sladkorne bolnice z asimptomatsko bakteriurijo moramo
skrbneje nadzorovati in pravo€asno prepoznati in zdraviti simptomatsko okuzbo secil.

Simptomatske okuzbe secil so pri diabetikih obeh spolov pogostejSe in bolj zapletene kot pri

bolnikih brez sladkorne bolezni, zato jih pravoasno napotimo k specialistu. K zapletenosti okuzbe prispeva
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disfunkcija se€nega mehurja zaradi diabeti¢ne nevropatije, nastanek nevrogenega secnega mehurja in
zastanek se€a v seCnem mehurju. Sladkorne bolnice z okuzbami secil imajo tudi ve¢ strukturnih sprememb,
kot je na primer cistokela. Zaradi prizadetosti Ziv€evja ob diabetiéni nevropatiji lahko poteka akutni
pielonefritis brez bole€in. Pogosteje nastanejo ledviéni in obledvi€éni ognojki ter papilarna nekroza.
Emfizematozni pielonefritis je huda oblika akutnega pielonefritisa pri bolnikih s sladkorno boleznijo z visoko
smrtnostjo. Ve¢inoma ga povzroca E. coli, lahko pa so€asno izoliramo vec¢ razli¢nih bakterij in celo glive. V
ledviénem tkivu so Stevilni drobni in veliki abscesi. Bolezen dokazemo s prosotnostjo zraka v ledviénem
parenhimu ali ob njem na pregledni rentgenski sliki secil ali z racunalnisko tomografijo. Zdravljenje je

antibioti¢no in kirurs§ko z drenazo ali celo nefrektomijo.

BOLNIKI S TRAJNIMI URINSKIMI KATETRI

Urinske katetre uporabljamo pri osebah z zaporo toka se€a. Pri bolnikih z urinsko inkontinenco je
kateterizacija le redkokdaj upravi¢ena. Pri inkontinentnih moskih se ji lahko izognemo z uporabo
kondomskega katetra, pri Zenskah pa z uporabo negovalnih pripomockov (plenic).

Tehnika vstavitve trajnega urinskega katetra mora biti sterilna in zbiralni sistem zaprt. Obi¢ajno
uporabljamo silikonske ali s srebrom impregnirane katetre. Kateterizacija je lahko enkratna, stalna ali
intermitentna. Intermitentna kateterizacija s pomocjo asepti¢ne tehnike vstavitve je priporocljiva pri bolnikih s
poskodbo hrbtenjale, ker je tveganje za okuzbo secil pri takSni kateterizaciji najmanjse. Pri kateterizaciji ali pri
zamenjavi trajnega urinskega katetra ne priporocajo profilakticnega odmerka antibiotika.

Bakteriurija nastane zaradi Sirjenja bakterij ob urinskem katetru (periluminalno) ali skozi njegovo
svetlino (intraluminalno). Bakterije se prilepijo na povrsino katetra in postanejo sestavni del biofilma,
sestavljenega iz bakterijskega glikokaliksa, Tamm-Horsfallove beljakovine in se€nih kristalov apatita in
struvita. Biofilm S¢iti bakterije pred kemoterapevtiki.

Vsak dan kateterizacije pove€a moznost bakteriurije za 10%. Po enomesecni trajni urinski
kateterizaciji je bakteriurija pravilo in postane kroni¢na. Kljub temu asimptomatske bakteriurije z ali brez
piurije ne zdravimo, saj z antibioticnim zdravljenjem le poveamo odpornost bakterij in moznost stranskih
u€inkov zdravil, incidence simptomatskih okuzb secil pa ne zmanjSamo. Rutinske preiskave se€a in
urinokulture pri kateteriziranih bolnikih brez kliniénih znakov okuzbe secil niso upravi¢ene. Bolniku
zagotovimo dobro hidracijo, ki prepre€uje morebitno masenje katetra in zmanjSa mozZnosti za simptomatsko
okuzbo sedil. Pri zvisani telesni temperaturi moramo biti pri kateteriziranem bolniku z bakteriurijo pozorni, da
ne spregledamo okuzbe druge lokalizacije!

Invazivna okuzba je najpogosteje posledica zamasitve katetra ali poSkodbe sluznice secil. Kliniéni
znaki okuzbe so pogosto netipi¢ni: pogosta je zviSana telesna temperatura, redko pa tudi splodna utrujenost,
zmedenost, novonastala inkontinenca seca, bole€ine nad sramno kostjo s kréi v se€nem mehurju ali ledveno

in sprememba barve in vonja se€a. Pri mo3kih lahko nastanejo parauretralni ognojek, uretritis in epididimitis.
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Pred priCetkom zdravljenja vedno naredimo preiskavo sedimenta seca in urinokulturo, pri sistemskih
znakih odvzamemo tudi hemokulturo.

Zdravimo samo simptomatske bolnike pri najdbi levkociturije ali bakteriurije. Levkociturija je pri
kateteriziranem bolniku praviloma pogosto prisotna, €eprav lahko nastane zgolj zaradi draZenja se€nega
mehurja z urinskim katetrom. Stopnja piurije ni v povezavi s simptomatsko ali asimptomatsko okuzbo in je
nespecificna najdba pri kateteriziranem bolniku! Pri simptomatskih bolnikih za zdravljenje v urinokulturi
zadosc¢a najdba 10? bakterijskih kolonij v mililitru se¢a. V se€u vec€inoma izoliramo E. coli, Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiello pneumoniae, Proteus mirabilis, Enterobacter sp. in koagulaza negativne stafilokoke.
Velikokrat je bakteriurija polimikrobna. Blago prizadete bolnike lahko zdravimo doma. Za peroralno
zdravljenje uporabljamo sistemske fluorokinolone in pri sumu na enterokokno okuzbo amoksicilin s
klavulansko kislino (tabela 11). Prizadete bolnike napotimo v bolniSnico, kjer jih zdravimo parenteralno s
sistemskimi fluorokinoloni, cefalosporini 3. generacije (cefotaksim, ceftriakson, ceftazidim) ali ampicilinom v
kombinaciji z aminoglikozidi.

Po prejemu urinokulture izbiro kemoterapevtika prilagodimo antibiogramu. Po za&etku zdravljenja je
potrebno odstraniti ali vsaj zamenjati urinski kateter.

Cas trajanja zdravljenja kateteriziranih bolnikov ni doregen. Obigajno zdravimo blago prizadete bolnike
7 do 14 dni, v primeru urosepse zdravljenje podaljSamo.

Pri prepre€evanju katetrskih okuzb je pomembna pravilna indikacija za vstavitev katetra (!),
asepti¢na tehnika vstavitve in vzdrzevanje zaprtega sistema drenaze se€a. Zaradi preprecevanja prenosa
odpornih bakterij je izredno pomebno pravilno razkuzevanje rok osebja oziroma ljudi, ki negujejo

kateterzirane bolnike!

STAROSTNIKI

V razvitem svetu se Stevilo in odstotek starostnikov v populaciji stalno povecuje. Skupina starostnikov
je izredno raznolika: od tistih, ki so sposobni skrbeti zase in so polnega zdravja do tistih, ki potrebujejo stalno
nego in pomo¢ pri vseh Zivljenjskih opravilih in so zato domujejo v posebnih ustanovah. S starostjo se
poveduje Stevilo bolezni, ki jih ima posameznik. Stevilne bolezni in stanja predstavljajo predispozicijo za razvoj
okuzbe secil: med njimi so mozganska kap, nepokretnost, psihi€¢na spremenjenost, uporaba kemoterapevtikov
in kateterizacija se¢nega mehurja. Kateterske okuzbe zaradi trajnih urinskih katetrov so med najpogostejSimi
okuzbami starostnikov v ustanovah in bolni$nicah in pogost vzrok bakteriemije. Stevilni bolniki so kateterizirani
po nepotrebnem. Pogosto bi pri moSkih namesto trajnega urinskega katetra lahko uporabili urokondomski
kateter. Okuzba secil lahko poteka z znanimi in dobro prepoznavnimi znaki in simptomi, pri psihi¢no in telesno
spremenjenem bolniku pa precej netipi¢no. Bolnik dostikrat ni sposoben opisati svojih teZav in ima soasne
simptome s strani dihal ali prebavil. Zaradi laZje klini€ne prepoznave okuzZbe sedil pri starostnikih so zato

izdelali klini¢ne kriterije za prisotnost okuzbe secil pri kateteriziranih in nekateteriziranih bolnikih (tabela 14).
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Za klini¢no postavitev diagnoze okuzbe secil morajo biti pri nekateteriziranem bolniku prisotni trije od

navedenih znakov in simptomov, pri kateteriziranem bolniku pa dva od njih.
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Tabela 14. Kriteriji zveze » APIC« (Association for Practitioners in Infection Control) za diagnozo okuzbe segil
pri starostnikih.

nekateterizirani starostniki kateterizirani starostnik

prisotnost 3 od nastetih znakov ali simptomov prisotnost 2 od nastetih znakov ali simptomov

1. telesna temperatura > 38° C ali mrzlica 1. telesna temperatura > 38° C ali mrzlica

2. novo nastala dizurija, pogosta mikcija ali 2. novonastala ledvena ali suprapubicna
mikcijski tenezmi bolecina ali ob&utljivost

3. novonastala ledvena ali suprapubi¢na 3. sprememba barve, gostote in vonja se¢a
bolecina ali obc¢utljivost 4. poslabsanje psihi¢nega ali telesnega stanja

4. sprememba barve, gostote in vonja se€a bolnika

5. poslabSanje psihi¢nega ali telesnega stanja
bolnika (novonastala inkotninenca urina ali njeno
poslabsanje

Diagnozo potrdimo s preiskavami sedimenta seca in urinokulturo. Pri starostnikih pogosteje najdemo
polimokrobno bakteriurijo, ki ni odraz kontaminacije ampak prave okuzbe.

Okuzbo sedil pri starostnikih pri polovici bolnikov povzro&ata E. coli in Proteus mirabilis, redkeje
Klebsiella sp., Providencia sp., Citrobacter sp., Enterobacter sp. ali Pseudomonas aeruginosa. Pri starejSih
moSkih neredko v urinokulturi izoliramo fekalni enterokok in koagulaza negativne stafilokoke.

Starostnike zdravimo po Ze opisanih nacelih glede na lokalizacijo okuzbe in njeno zapletenost in po
potrebi iS&emo anatomske in funkcijske nenormalnosti v segéilih. Ce je le mogoge, jih zdravimo peroralno. Tiste
bolnike, ki ne morejo uzivati teko€ine ali zdravil, ki imajo klini€no hudo okuzbo secil, hude bolecine ali so

mocno oslabeli, hospitaliziramo.

AKUTNI PROSTATITIS

Pri mosSkem je najpogostejSa okuzba secil. Povzroditelji so obi¢ajno po Gramu negativne bakterije, Se
posebej E. coli in Proteus sp., ki okuzijo prostato z ascendentnim Sirjenjem iz se€nice in seChega mehurja
skozi prostati¢na izvodila. Na hematogeno okuzbo pomislimo, €e v urinokulturi izoliramo Staphylococcus
aureus ali Hemophilus influenzae. Klini¢na slika je tipi€na in lahko prepoznavna. Diagnozo potrdi najdba
levkociturije in bakteriurije, levkocitoza, zve€ana vrednost C reaktivhega proteina in poviSsana sedimentacija.
Vrednost prostatiCnega specificnega antigena (PSA) je poviSana. Pri akutnem prostatitisu je masaza prostate
kontraindicirana zaradi moZnosti nastanka bakteriemije. Pred pri¢etkom zdravljenja je vedno potrebno odvzeti
urinokulturo. Zdravljenje vodi specialist urolog.

Do prejema urinokulture bolnika zdravimo, kot da ima okuzbo s po Gramu negativnimi bakterijami.
Zaradi dobrega prodiranja v prostati¢no tkivo predpisemo sistemske fluorokinolone (ciprofloksacin, ofloksacin)
ali trimetoprom-sulfametoksazol. Ce je klini¢na slika huda, bolnika hospitaliziramo; parenteralno ga zdravimo s
sistemskimi fluorokinoloni v kombinaciji z aminoglikozidom. V primeru okuzbe s po Gramu pozitivnimi

bakterijami zdravimo s cefalosporini ali na penicilazo rezistentnimi penicilini v kombinaciji z aminoglikozidom.
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Za ublazitev bolecin predpiSemo nesteroidni antirevmatik. Pri akutni zapori toka seca je vstavitev urinskega
katetra kontraindicirana, indicirana je suprapubi¢na punkcija ali vstavitev cistostome.

Bolnika zdravimo 4 do 6 tednov. UspeSnost zdravljenja preverjamo z izsledki urinokulture po prvem
tednu zdravljenja, po 4 tednih zdravljenja in 2 tedna po kon&anem zdravljenju. Ce je urinokultura sterilna, je to
dober napovedni znak za ozdravitev, v nasprotnem primeru zdravljenje prilagodimo novemu antibiogramu.
Kadar se stanje bolnika kljub antibioti¢ni terapiji v 48 urah ne popravi, ga napotimo k specialistu urologu zaradi
moznih zapletov, kot so bakteriemija, akutni epididimitis ali prostatiCni absces. Slednjega dokaZzemo z

ultrazvo€no ali tomografsko preiskavo. VE€asih ga je potrebno kirurSko drenirati.

KRONICNI BAKTERIJSKI PROSTATITIS

Kroniéni bakterijski prostatitis lahko nastane po akutnem prostatitisu, velikokrat pa brez predhodne
klinicno oc€itne okuZbe prostate. Nanj pomislimo pri bolnikih, ki imajo dizurijo in pogosto mikcijo brez drugih
znakov akutnega prostatitisa in pri moSkih s pogostimi okuzbami seil, ki so bili predhodno kateterizirani.
Najpogostejsi povzrocitelji so po Gramu negativne bakterije, redkeje enterokoki, fekalni streptokok in
klamidija. Diagnozo potrdimo z analizo porcij se€a po masazi prostate (slika 6). Za diagnozo je povednih 10
in vec€ levkocitov v vidnem polju necentrifugiranega seca po masazi prostate in pozitivna kultura eksprimata
prostate ali curka se€a, odvzetega po masazi prostate. Pri tem mora biti v srednjem curku se¢a manj kot 10°
bakterijskih kolonij v mililitru seca, sicer bakteriurija iz se€nega mehurja onemogodi prepoznavo manjse

bakteriurije iz prostate.
Slika 6.

Zdravljenje vodi specialist urolog. Bolnike zdravimo po antibiogramu 4 do 12 tednov s sistemskimi
fluorokinoloni (ciprofloksacin, ofloksacin) ali trimetoprim-sulfametoksazolom (tabela 9). Zdravljenje s penicilini,
cefalosporini, aminoglikozidi in tetraciklini je pogosto neucinkovito. Kroni¢ni bakterijski prostatitis pri ve¢ kot
tretjini bolnikov perzistira. Takrat se po ponovnem zdravljenju s terapevtskim odmerkom kemoterapevtika
lahko odlo€imo za supresijsko zdravljenje z nizkimi odmerki kemoterapevtikov, kot jih priporo¢amo pri
neprekinjeni nizkodozirani profilakti¢ni uroantisepticni terapiji (tabela 10). Uporabljamo trimetoprim-
sulfametoksazol in fluorokinolone. Redko je uspesna kirurSka transuretralna resekcija prostate, ki odstrani

vneto tkivo in prostatolite.

NEBAKTERIJSKI PROSTATITIS
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Nebakterijski prostatitis poimenujemo kroni¢ni prostatitis, pri katerem ne najdemo bakterijskega
povzrocitelja vnetja, v eksprimatu prostate pa je vec kot 20 polimorfonuklearnih levkocitov v vidnem polju
necentrifugiranega sec€a. Bolniki imajo enake tezave kot pri kroniénem bakterijskem prostatitisu, ne da bi
predhodno preboleli bakterijsko okuzbo secil. Zdravijo jih urologi s simptomatsko terapijo: vro¢imi kopelmi,
analgetiki, psihoterapijo, transuretralno termoterapijo.

Bolezen mlajsih moskih z bole€ino perinealno in znaki kroniénega prostatitisa, kjer ne najdemo ne
levkociturije v eksprimatu prostate ne bakteriurije, imenujemo prostatodinija. Bolniki imajo tezave pri
izpraznenju se€nega mehurja, lahko tudi z zaporo toka se€a. Zdravimo jih lahko z blokatorji alfa receptorjev.
Pri nekaterih bolnikih je u€inkovit diazepam, ki odpravi disfunkcijo miSic pelvicnega dna. Le redkokdaj je

potrebna kirurSka razresSitev obstrukcije toka seca.

PREPRECEVANJE OKUZB SECIL

Vnos tekoc€ine naj bo zadosten, tako da bo koli¢ina dnevno izlo€enega seca 1,5 do 2 litra. Okuzbe
lahko prepre€ujemo s pitjem soka ameriSkih brusnic, ker zmanj8uje adherenco bakterij na sluznico secil.
Podobno velja tudi za sok grenivke.

Zenske poudimo o ustrezni intimni higieni: uporabljajo naj &im manj agresivna mila brez morebitnega

izpiranja noznice, da ohranijo ustrezno za$¢itno urogenitalno floro floro.

Pomembno je odstraniti dejavnike tveganja, kot je uporaba kemicnih spermicidnih sredstev in/ali
diafragme. Zenske pougimo, da po vsakem spolnem odnosu izpraznijo seéni mehur in s tem Ze mehaniéno
izplavijo bakterije.

Pri ponavljajocih se okuzbah se€il je pri u€inkovita nizkodozirana uroantisepti¢na profilaksa, ki je
varna tudi pri ve€letnem jemaniju, Ce je to potrebno.

V zadnjem Casu skusajo prepreciti okuzbe secil pri zenskah z oralno ali vaginalno aplikacijo izbranih
laktobacilov z ustrezno adherenco in antimikrobnim delovanjem. Tako naj bi povrnili normalno zas¢itno floro,
ki bi preprecila kolonizacijo in okuzbo z E. coli. V teku so poskusi kolonizacije se€nega mehurja z nevirulentno
E. coli, ki bi preprecila kolonizacijo z virulentnejSo E. coli. Razvijajo pa tudi antiadhezinska cepiva, ki naj bi

omogocila imunost proti povzrociteljem okuzb secil.

ZAHVALA

Zahvaljujem se gospe Alenki Smole, prof. biol, iz mikrobioloSkega laboratorija Instituta za varovanje zdravja

republike Slovenije za statisticne podatke o obculjivosti sevov E. coli.
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Slika 1. Delez za antibiotike ob¢utljivih sevov E. coli iz se€a odraslih bolnikov, starih 18 let ali ve¢ (sploS$ne in
druge izvenbolnisni¢ne ambulante, ljubljanska regija, leto 2002). Delez intermediarnih in odpornih sevov ni
naveden. Podatki mikrobioloSkega laboratorija Instituta za varovanje zdravja republike Slovenije za sploSne in

druge izvenbolnidniéne ambulante ljubljanske regije za leto 2002.
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Slika 2. Diagnosti¢ni algoritem pristopa k bolniku z okuzbo sedil.
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Slika 3. Diagnosti¢ni pristop k bolnici z dizurijo. BK — bakterijskih kolonij.
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Slika 4. Algoritem zdravljenja nezapletenega akutnega pielonefritisa.
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Slika 5. Algoritem zdravljenja asimptomatske bakteriurije pri noseénici. Zdravljenje vodi specialist.
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Slika 6. Diagnosti¢ni odvzem sec€a pri sumu na kroni¢ni bakterijski prostatitis. Bolnik odda tri porcije se€a: prvi

curek seca (l), srednji curek se€a (S) in se€ po masazi prostate (P). Prei§¢emo tudi eksprimat prostate (E). Za

okuZbo prostate je povedna najdba bakteriurije v vzorcih | + E + P, za okuzbo se€nega mehurja najdba

bakteriurije v vzorcih | + S + P. Bakteriurijo v vseh odvzetih vzorcih se€a najdemo pri okuzbi prostate in

seCnega mehurja hkrati.

./

PRVI CUREK

SECA ()

./

masaza prostate

—

SREDNJI CUREK

SECA (S)

0
NN

EKSPRIMAT CUREK SECA PO
PROSTATE (E) MASAZI PROSTATE (P)

33



Lindi¢ Jelka - Okuzbe secil. Krka Med Farm 2003; 24: Suppl 1: 11-62

LITERATURA

11.

12.

13.

14.

15.
16.

17.
18.

19.

Andriole VT. Asymptomatic bacteriuria in patients with diabetes — enemy or innocent visitor? N Engl J Med
2002; 347: 1617-8.

Arav-Boger R, Leibovici L, Danon YL. Urinary tract infections with low and high colony counts in young
women. Arch Intern Med 1994; 154: 300-304.

Bailey RR. Duration of antimicrobial treatment and the use of drug combinations for the treatment of
uncomplicated acute pyelonephritis. Infection 1994; 22: Suppl 1: S50-S52.

Bailey RR. Management of uncomplicated urinary tract infection in women. In: Cattell WR, ed. Infections
of the kidney and urinary tract. Oxford: Oxford University Press, 1996: 129-157.

Bakke A, Digranes A, Hoisaeter PA. Physical predictors of infection in patients treated with clean
intermittent catheterization: a prospective 7-year study. Br J Urol 1997; 79: 85-90.

Beier MT, Martin AE. Proposed guidelines for maagement of urinary tract infections in the long-term care
elderly. The Consultant Pharmacist 1997; 12: 567-586.

Bendall MJ. Urinary tract infection in the elderly. In: Cattell WR, ed. Infections of the kidney and urinary
tract. Oxford: Oxford University Press, 1996: 234-246.

Beovi¢ B, Ribi¢ H, Smole A, Grmek Kosnik |, Berce I. Ambulantno zdravljenje okuzb sedil: ali je treba
spremeniti priporocCila za izkustveno zdravljenje. Med Razgl 2003; Suppl 1: 53-65.

Bergan T, ed. Urinary tract infections. Infectiology 1997; 1: 1-138.

. Bren A, Lindi¢ J. Bakterijske okuzbe secil. In: Kocijan&i¢ A, Mrevlje F, eds. Interna medicina. Ljubljana:

EWO, 1998: 820-40.

Bren A, Lindi¢ J. Pogoste okuzbe secil. In: Mrevlje F, Prezelj J, Kocijangi¢ A, eds. Obravnava bolnika s
kroni¢no internisti¢no boleznijo v ambulanti zdravnika sploSne medicine. 37. Tav€arjevi dnevi. Ljubljana:
Katedra za interno medicino, 1995: 91-96.

Carreno CA, Funai EF. Urinary tract infections in pregnancy. UpToDate 2002;10:2 (www.uptodate.com).
Cattell WR. Lower and upper urinary tract infection in the adult. In: Davison AM et al. Oxford textbook of
clinical nephrology. Oxford: Oxford University Press, 1998: 1241-1259.

Cattell WR. Urinary tract infection: definitions and clasifications. In: Cattell WR, ed. Infections of the kidney
and urinary tract. Oxford: Oxford University Press, 1996: 1-7.

Childs SJ, Egan RJ. Bacteriuria and urinary infections in the elderly. Geriatric Urology 1996; 23: 43-54.
Cizman M, Beovi¢ B. Priroénik za ambulantno predpisovanje antimikrobnih zdravil. Ljubljana: Arkadija,
2002.

Cohen TD, Preminger GM. Struvite calculi. Seminars in Nephrology 1996; 16: 425-434.

Fogazzi GB, Fenili D. Urinalysis and microscopy. . In: Davison AM et al. Oxford textbook of clinical
nephrology. Oxford: Oxford University Press, 1998: 21-38.

Foxman B, Zhang L, Tallman P et al. Transmission of uropathogens between sex partners. J Infect Dis
1997; 175: 989-92.

34



Lindi¢ Jelka - Okuzbe secil. Krka Med Farm 2003; 24: Suppl 1: 11-62

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

Gupta K, Hooton TM, Stamm WE. Increasing antimicrobial resistance and the management of
uncomplicated community-acqured urinary tract infections. Ann Intern Med 2002; 135: 41-50.

Gupta K, Sahm DF, Mayfield D, Stamm WE. Antimicrobial resistance among uropathogens that cause
community-acquired urinary tract infections in women: a nationwide analysis. Clinical Infectious Diseases
2001; 33: 89-94.

Gupta K, Stamm WE. Outcomes associated with TMP/SMX therapy in TMP-SMX resistant community-
acquired UT]I. Internat J Antimicrob Agents 2002; 19: 554-6.

Harding GKM et al. Antimicrobial treatment of diabetic women with asymptomatic bacteriuria. N Engl J
Med 2002; 347: 1576-83.

Hooton TM, StammWE. Diagnosis and treatment of uncomplicated urinary tract infection. Inf Dis Clin
North Am 1997; 11: 551-582.

Kahimeter G. The ECO-SENS project: a prospective, multinational, multicentre epidemiological survey of
the prevalence and antimicrobial susceptibility of urinary tract pathogens — interim report. J Antimicrob
Chemotherapy 2000; 46: Suppl 1: 15-22.

Kihlstroem E, Danielsson D. Advances in biology, management and prevention of infections caused by
Chlamydia trachomatis and Neisseria gonorrhoeae. Current Opinion in Infectious Diseases 1994; 7: 25-
33.

Kim ED, Schaeffer AJ. Antimicrobial therapy for urinary tract infections. Seminars in Nephrology 1996; 14:
551-569.

Kincaid-Smith P, Fairley KF. Complicated urinary tract infection in adults. In: Cattell WR, ed. Infections of
the kidney and urinary tract. Oxford: Oxford University Press, 1996: 186-205.

Krieger JH, Ross SO, Simonsen JM. Urinary tract infections in healthy university men. J Urol 1993; 149:
1046-1048.

Kunin CM. Urinary tract infections. Baltimore: Williams and Wilkins, 1997.

Lindi¢ J. Nezapletene bakterijske okzbe se€il. In: Kaplan-Pavlov¢i¢ S, Kova¢ D, Lindi€ J, Marovrh M, eds.
Bolezni ledvic in arterijska hipertenzija. Ljubljana: Klini¢ni oddelek za nefrologijo, Interna klinika, Klini¢ni
center, 2001: 75-85.

Lindi¢ J. Nezapletene okuzbe sedil. Zdrav Vars 2002; 40: 362-4.

Lindi¢ J. Zdravljenje okuzb secil pri odraslih. Krka Med Farm 1998; Suppl 2: 11-53.

Lindi¢ J, Bren A. Akutne bakterijske okuZbe spodnjih se€il. In: Hojs R, Kranjc |, eds. Zbornik predavanj in
praktikum. Maribor: Splo$na bolniSnica, 1999: 15-32.

Mackie ADR, Drury PL. Urinary tract infection in diabetes mellitus. In: Cattell WR, ed. Infections of the
kidney and urinary tract. Oxford: Oxford University Press, 1996: 218-233.

Meyrier A. Diagnosis and management of renal infections. Current Opinion in Nephrology and
Hypertension 1996; 5: 151-157.

Meyrier A, Fekete T. Prostatitis syndromes. UpToDate 2001; 20: 2 (www.uptodate.com).

35



Lindi¢ Jelka - Okuzbe secil. Krka Med Farm 2003; 24: Suppl 1: 11-62

38.

39.

40.
41.

42.

43.

44.

45.

46.
47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

Mittendorf R, Williams MA, Kass EH. Prevention of preterm delivery and low birth weight associated with
asymptomatic bacteriuria. Clin Inf Dis 1992; 14: 927-932.

Muller — Premru M et al. Trendi odpornosti bakterij proti antibiotikom v Klini€nem centru v Ljubljani. Med
Razgl 2002; 41: Suppl 2: 25-34.

Neu HC. Urinary tract infections. Am J Med 1992; 92: Suppl 4A: 4A-63S.

Nicolle LE. The chronic indwelling catheter and urinary infection in long-term-care facility residents.
Infection Control and Hospital Epidemiology 2001; 22: 5: 216-21.

Nicolle LE. Uncomplicated urinary tract infection in women. In: Cattell WR, ed. Infections of the kidney and
urinary tract. Oxford: Oxford University Press, 1996: 115-128.

Nicolle LE. Urinary tract infection in adult women. Current Opinion in Infectious Diseases 1994; 1994: 7: 3-
8.

Patterson TF, Andriole VT. Detection, significance, and therapy of bacteriuria in pregnanc: Update in the
managed health care era. Inf Dis Clin North Am 1997; 11: 593-608.

Riden DJ, Schaeffer AJ. Urinary tract infection in men. In: Cattell WR, ed. Infections of the kidney and
urinary tract. Oxford: Oxford University Press, 1996: 265-290.

Ronald AR, Harding GKM. Complicated urinary tract infections. Inf Dis Clin North Am 1997; 11: 583-592.
Ronald AR, Nicolle LE. Infections of the upper urinary tract. In:Schrier RW, Gottschalk CW. Diseases of
the kidney. Boston: Little Brown and Company, 1993: 973-999.

Ronald AR. Sexually transmitted diseases and urinary tract infections. Current Opinion in Infectious
Diseases 1994; 7: 1-2.

Rubin RH, Beam TRJr, Stamm WE. An approach to evaluating antibacterial agents in the treatment of
urinary tract infection. Clin Infect Dis 1992; 14: Suppl 2: $S246-251.

Rubin RH, Cotran RS, Tolkoff-Rubin NE. Urinary tract infection, pyelonephritis, and reflux nephropathy. In:
Brenner BM, ed. The kidney. Philadelphia: WB Saunders, 1996: 1597-1641.

Saint S, Lipsky BA, Goold SD. Indwelling urinary catheters: a one-point restraint? Ann Intern Med 2002;
137: 125-7.

Schaeffer AJ. Urinary tract infections. In: Jacobson HR, Striker GE, Klahr S, eds. The principles and
practice of nephrology. St Louis: Mosby, 1995: 480-496.

Slack R, Greenwood D. Laboratory investigations in urinary tract infection. In: Cattell WR, ed. Infections of
the kidney and urinary tract. Oxford: Oxford University Press, 1996: 34-63.

Stamm WE, Hooton TM. Management of urinary tract infections in adults. N Engl J Med 1993; 329: 1328-
1334.

Stamm WE, Norrby SR. Urinary tract infections: disease panorama and challenges. JID 2001; 183 (suppl
1): S1-4.

Stamm WE. Cystitis and urethritis. In:Schrier RW, Gottschalk CW, eds. Diseases of the kidney. Boston:
Little Brown and Company, 1993: 1007-1021.

36



Lindi¢ Jelka - Okuzbe secil. Krka Med Farm 2003; 24: Suppl 1: 11-62

57.

58.

59.

60.

61.

62.
63.

64.

Tolkoff-Rubin NE, Cotran RS, Rubin RH. Urinary tract infection, pyelonephritis, and reflux nephropathy. In:
Brenner BM, ed. Brenner and Rector’s: The kidney. WB Saunders, 2000 (e-version).

Vercaigne LM, Zhanel GG. Recommended treatment for urinary tract infection in pregnancy. The Annals
of Pharmacotherapy 1994; 28: 248-250.

Wallach J. Interpretation of diagnostic tests. Boston: Little Brown and Company, 1996: 653-705.

Warren JW. Catheter-associated urinary tract infections. Inf Dis Clin North Am 1997; 11: 609-622.
Winberg J, Herthelius-Elman M, Moellby R, Nord CE. Pathogenesis of urinary tract infection -
experimental studies of vaginal resistance to colonization. Pediatr Nephrol 1993; 7: 509-514.

Wing DA. Pyelonephritis in pregnancy. Drugs 2001; 14: 2085-96.

Wisinger DB. Urinary tract infection. Current management strategies. Postgraduate Medicine 1996; 100:
229-239.

Workowski K, Levine WC, Wasserheit JN. U.S. centers for disease control and prevention guidelines for
the treatment of sexually transmitted disease: an opportunity to unify clinical and public health practice.
Ann Intern Med 2002; 137: 255-62.

37



