Leczenie zakazen drég moczowych

u nieciezarnych kobiet
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Oszacowano, ze w Stanach Zjednoczo-
nych lekarze rozpoznajg zakazenie
uktadu moczowego (ZUM) co najmniej
raz wroku u 11% kobiet, a prawdopo-
dobienstwo jego wystgpienia w ciggu
zycia kobiety wynosi 60%.? Mimo tak
czestego wystepowania ZUM w stra-
tegiach rozpoznawania tej choroby
panuje zamet, a zmiany opornosci
drobnoustrojow wywotujgcych te za-
kazenia wymagajg wprowadzenia
zmian w tradycyjnych schematach le-
czenia. Celem tego opracowania jest
przedstawienie sposobow rozpozna-
wania, leczenia i zapobiegania niepo-
wikianemu bakteryjnemu zapaleniu
pecherza i ostremu bakteryjnemu od-
miedniczkowemu zapaleniu nerek
u kobiet niebedacych w cigzy. Powi-
kiane ZUM (tj. wystepujace u chorych
na cukrzyce, z nieprawidfowosciami
anatomicznymi, po przebytej operacji
urologicznej, z kamicg moczowq
w wywiadzie, cewnikiem w pecherzu
moczowym, obrazeniami rdzenia kre-
gowego, zaburzeniami ukladu odpor-
nosciowego lub u ciezarnych) to
zréznicowana grupa zakazen, ktora
wykracza poza ramy tej publikacji.

Wprowadzenie

Definicje
Zakazenie uktadu moczowego jest jed-
nym z najczestszych bakteryjnych za-

Dokument ten zostat opracowany przez ACOG Committee
on Practice Bulletins — Gynecology z udziatem Jeanne
Sheffield, MD. Zawarte w nim informacje maja pomdc
klinicystom w podejmowaniu wiasciwych decyzji
potozniczych i ginekologicznych. Tych wytycznych nie
nalezy traktowac jako wytacznego sposobu leczenia

i postepowania. Zastosowanie ich w praktyce moze
zalezec od potrzeb i oczekiwan pacjentek, mozliwosci
oraz ograniczef wiasciwych dla danej instytudji
medycznej lub stosowanych w niej procedur.

kazen wystepujacych u dorostych, kto-
re moze dotyczy¢ dolnych i gérnych
drég moczowych. Mianem bezobja-
wowego bakteriomoczu okresla sie
obecnos¢ istotnej liczby bakterii
W moczu u 0sob bez objawow. Jesli
zakazenie jest ograniczone do dol-
nych drég moczowych i wystepuja
zaburzenia w oddawaniu moczu, cze-
stomocz oraz parcia naglace, a nie-
kiedy tkliwos$¢ w okolicy nadtonowej,
mamy do czynienia z zapaleniem pe-
cherza moczowego. Ostre odmiednicz-
kowe zapalenie nerek jest zakazeniem
migzszu nerek i uktadu kielichowo-
-miedniczkowego ze wspolistniejgcym
istotnym bakteriomoczem, ktérym to-
warzyszg zwykle goraczka i bél w oko-
licy ledZzwiowej. Nawracajace po
wiasciwym leczeniu ZUM wywotywa-
ne przez ten sam drobnoustrdj okre-
$la sie¢ mianem nawrotowego ZUM.
Ponowne zakazenie jest to nawrot
ZUM spowodowany bakterig wyhodo-
wang po leczeniu i uzyskaniu jatowe-
go posiewu moczu lub wywotany
zakazeniem inng bakterig.

Czestos¢ wystepowania
i epidemiologia

Zakazenie ukladu moczowego powo-
duje znaczne obciazenie kliniczne i fi-
nansowe systemu opieki zdrowotnej
w Stanach Zjednoczonych. Okoto
62,7 miliona dorostych w wieku od
20 lat wzwyz zgtasza co najmniej je-
den epizod ZUM lub zapalenia peche-
rza moczowego,® w tym 50,8 miliona
(81%) stanowig kobiety. Oszacowano,
ze w 2000 r. z powodu ZUM do gabi-
netow lekarskich i przychodni zgtosi-
fo sie 11 milionéw dorostych w wieku
20 i wiegcej lat (w tym okoto 9 milio-
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noéw kobiet). Poniesione przez system
opieki zdrowotnej w 2000 r. koszty
rozpoznawania i leczenia ZUM oszaco-
wano na 3,5 miliarda dolaréw.?® Po-
nad potowa kobiet przynajmniej raz
W zyciu zachoruje na ZUM,! a u 3-5%
wszystkich kobiet pojawig sie liczne
nawroty.* Czesto$¢ wystepowania
bezobjawowej bakteriurii jest réwniez
wieksza u kobiet niz u mezczyzn,
stwierdza sie ja bowiem u 5-6% mto-
dych, aktywnych seksualnie kobiet
w poréwnaniu z mniej niz 0,1% mio-
dych mezczyzn. Czestos¢ ta zwieksza
sie do 20% u kobiet w wieku powy-
zej 65 lat.®

Patofizjologia i mikrobiologia

Zakazenia drog moczowych sg wyni-
kiem interakcji miedzy czynnikami
biologicznymi i behawioralnymi cha-
rakterystycznymi dla gospodarza a zja-
dliwoscig drobnoustrojow. Wigkszosc
z nich jest spowodowana zakazeniami
wstepujacymi z cewki moczowej do
pecherza. Zenska cewka moczowa jest
krotka, a w dolnej jednej trzeciej sko-
lonizowana przez drobnoustroje pato-
genne pochodzace z fizjologicznej
flory pochwy lub flore jelitowa. Bakte-
rie przemieszczajg sie w gére cewki
moczowej podczas jej masazu, sto-
sunku piciowego oraz wprowadzania
narzedzi/cewnika do pecherza. W ko-
lonizacji i zakazeniu w obrebie pe-
cherza moczowego giéwng role
odgrywajg czynniki bakteryjne. Cho-
ciaz ZUM moze wywotac wiele szcze-
pow bakteryjnych, najczesciej (80-90%)
patogenem jest paleczka okreznicy
(Escherichia coli, gtéwnie serotypy an-
tygenowe O, K i H).1*® Wymienione
serotypy E. coli cechujg sie wieloma
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RAMKA

Czynniki ryzyka zakazenia drég moczowych u kobiet przed i po menopauzie

Kobiety przed menopauza
Przebyte zakazenie drég moczowych

Stosowanie krazkéw dopochwowych
Stosowanie srodkéw plemnikobéjczych
Przebyte liczne porody

Cukrzyca

Otytos¢

Niedokrwistos¢ sierpowatokrwinkowa
Wrodzone wady anatomiczne

Kamica uktadu moczowego

Czesta lub niedawna aktywnos¢ seksualna

Zaburzenia neurologiczne lub choroby wymagajace wprowadzenia cewnika

moczowego na stafe lub powtarzanego cewnikowania pecherza moczowego

Kobiety po menopauzie

Zanik nabtonka pochwy
Niecatkowite opréznianie pecherza
Niewtasciwa higiena okolicy krocza

Przebyte zakazenie drég moczowych
Cukrzyca typu 1

czynnikami zjadliwosci, utatwiajacymi
kolonizacje i zapalenie pochwy oraz
drég moczowych. Swoiste czynniki
zjadliwosci, takie jak obecnos¢ rzesek
typu 1, rzesek P lub S, utatwiajg wig-
zanie z komoérkami nabtonka pochwy
i drég moczowych. Te czynniki zwiek-
szaja réwniez opornos$¢ na aktywnosc
bakteriobojcza surowicy i fagocytow
organizmu gospodarza. Ponadto nie-
ktére podgrupy E. coli wywotuja wste-
pujace zakazenia migzszu nerek,
przyczyniajac sie do rozwoju odmied-
niczkowego zapalenia nerek (gtéwnie
E. coli z rzeskami P).

Pozostate 10-20% ZUM powoduja
zakazenia innymi drobnoustrojami,
rzadko kolonizujgcymi pochwe i okoli-
ce cewki moczowej.!"*% Czestg przy-
czyng zakazen dolnych  drog
moczowych jest gronkowiec saprofi-
tyczny (Staphylococcus saprophyticus)
hodowany u 3% nieciezarnych, aktyw-
nych seksualnie kobiet w wieku roz-
rodczym, chorych na odmiedniczkowe
zapalenie nerek.” U kobiet chorych
na zapalenie pecherza moczowego lub
odmiedniczkowe zapalenie nerek ho-
duje sie rowniez szczepy Proteus,
Pseudomonas, Klebsiella i Enterobac-
ter, zwlaszcza wtedy, gdy wystepuja
nieprawidlowosci strukturalne drog

Cystocoele, rectocoele, uretrocoele, wypadanie macicy lub kikuta pochwy

moczowych, kamica nerek Ilub
po cewnikowaniu drog moczowych.>®
U chorych z nieprawidlowosciami
strukturalnymi rozpoznawano tez
zakazenia szczepami Enterococcus.
U kobiet, ktérym cewnikowano drogi
moczowe, coraz czesciej stwierdza sie
zakazenia bakteriami Gram-dodatni-
mi, w tym paciorkowcami z grupy B,
z ktérymi wspolistniejg zakazenia
grzybicze.5 Z drog moczowych rzadko
hoduje sie drobnoustroje beztlenowe
1 mykoplazmy, ktore prawdopodobnie
odgrywajg mniejszg role w patogene-
zie ZUM.

Chociaz do zakazen drég moczo-
wych dochodzi giéwnie drogg wste-
pujaca, niekiedy ich przyczyna
bywa rozsiew drogg krwi lub ukta-
du chionnego. Drobnoustroje docie-
rajace z krwig moga sie rozsiewac
w migzszu nerek podczas epizodow
bakteriemii. Ropnie nerek tworza sie
czasem z powodu bakteriemii
w przebiegu bakteryjnego zapalenia
wsierdzia wywotanego zakazeniem
gronkowcem zlocistym (Staphylococ-
cus aureus). Opisywano tez rzadkie
wystepowanie odmiedniczkowego za-
palenia nerek wywotanego posoczni-
ca grzybicza w przebiegu zakazenia
szczepami Candida u hospitalizowa-

nych chorych. Zakazenie droga ukta-
du chionnego jest rzadka przyczyna
ZUM, chociaz istniejg polgczenia
z uktadem chlonnym wzdtuz moczo-
wodow 1 w nerkach, opisywano tez
zwrotny odptyw chtonki do nerek.®

Czynniki ryzyka

Czynniki ryzyka wystgpienia ZUM
u kobiet sg rézne w réznych grupach
wiekowych. U dziewczat w wieku
szkolnym sg nimi wady wrodzone
uktadu moczowego oraz wczesne
rozpoczecie wspolzycia plciowego.
Czynniki ryzyka typowe dla kobiet
przed i po menopauzie wymieniono
w ramce. Wraz z wiekiem zwigksza sie
czestos¢ wystepowania ZUM, prawdo-
podobnie z powodu niedoboru estro-
genoéw i zaniku nablonka pochwy,
zaburzen w oddawaniu moczu oraz
niedostatecznej dbatosci o higiene.”®
U kobiet po menopauzie waznym
czynnikiem pozwalajacym przewi-
dzie¢ ponowne pojawienie sie ZUM
jest réwniez wczesniej przebyte zaka-
zenie drég moczowych.°

Rozpoznawanie

Wywiad i badanie przedmiotowe
Ostre bakteryjne zapalenie pecherza
moczowego czesto ujawnia sie klinicz-
nie zaburzeniami w oddawaniu mo-
czu, w tym czestomoczem i parciami
naglacymi z powodu podraznienia bto-
ny sluzowej cewki moczowej i peche-
rza. Kobiety skarzg sie tez na bol lub
ucisk nad spojeniem lonowym, rzadko
natomiast obserwuje sie krwiomocz.
Niepowiktane zakazenie dolnych drég
moczowych rzadko przebiega z go-
raczka. Podobne dolegliwosci moga
wywolac ostre zapalenie cewki mo-
czowej wywolane zakazeniem dwoin-
ka rzezaczki (Neisseria gonorrhoeae)
lub Chlamydia trachomatis, albo bol
z powodu zakazenia narzadéw picio-
wych wirusem opryszczki pospolitej
(Herpes simplex) typu 1 badz 2 — na-
lezy zatem wykluczy¢ te przyczyny.
W przeciwienstwie do tego w prze-
biegu odmiedniczkowego zapalenia
nerek obserwuje sie jednoczesne wy-
stepowanie goraczki z dreszczami
i bélem w okolicy ledzwiowej oraz roz-
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maicie nasilone zaburzenia w odda-
waniu moczu, parcia naglace i czesto-
mocz. Silny b6l w okolicy ledzwiowej
promieniujgcy do pachwiny przema-
wia raczej za kamicg nerkowa. Niekie-
dy bol nerki moze promieniowac
do innych okolic jamy brzusznej, su-
gerujac koniecznos$¢ wykluczenia ka-
micy drog zo6iciowych, =zapalenia
pecherzyka zéiciowego, zmian zapal-
nych w obrebie miednicy, owrzodze-
nia zotadka lub zapalenia wyrostka
robaczkowego. U kobiet w podeszlym
wieku ZUM przebiega niekiedy bez-
objawowo, wystepuje ono od razu
W postaci wstrzgsu septycznego (po-
socznicy), dajac wstepnie jedynie ob-
jawy nietrzymania moczu lub objawy
nietrzymania i zakazenia pojawiaja sie
jednoczesnie.

Badania laboratoryjne

Bakteriomocz rozpoznaje sie podczas
badania probki moczu pobranej w wa-
runkach jatowych ze s$rodkowego
strumienia moczu. Za istotny bakte-
riomocz tradycyjnie przyjmuje sie
wyhodowanie 100 000 bakterii poje-
dynczego szczepu w mililitrze moczu.
To badanie cechuje sie znakomitg
swoistoscia, ale jego czutos¢ wynosi
zaledwie 50%.! Czuto$¢ wzrasta, jesli
bakteriomocz rozpoznaje sie po wy-
kryciu 1000-10 000 bakterii w milili-
trze moczu pobranego od chorego
z objawami, nie wplywajac przy tym
znaczaco na swoistos¢ badania. Zasto-
sowanie wskaznikdw oceniajacych
wystepowanie w moczu esterazy lub
azotynow leukocytow jest metoda bar-
dzo szybka i tania, ktérej czutosé wy-
nosi 75%, a swoistos¢ 82%."1! Jest to
dobre badanie przesiewowe, ale uzy-
skanie ujemnego wyniku u kobiety
z objawami zakazenia nakazuje i tak
wykonanie badania ogélnego moczu
lub posiewu moczu, poniewaz ocena
za pomocg tego wskaznika czesto
przynosi wyniki falszywie ujemne.
Zwykte badanie ogdlne moczu pozwa-
la na rozpoznanie ropomoczu, za kto-
ry uznaje sie wystepowanie 10
leukocytéw w mililitrze moczu, ale
sam ropomocz nie jest wiarygodnym
czynnikiem przepowiadajacym zaka-
zenie. Wspolistnienie ropomoczu
i bakteriomoczu w badaniu mikrosko-
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powym znaczaco zwieksza prawdopo-
dobienstwo wystepowania ZUM. Po-
miar objetosci moczu zalegajacej
po mikcji, wykonywanie badania uro-
dynamicznego, cystouretroskopii lub
badan obrazowych nie sg uzasadnio-
ne ekonomicznie, chyba ze u kobiety
wystepuja objawy powiktanego zaka-
zenia lub kamicy nerek. Wykonanie
tych badan rzadko jest jednak ko-
nieczne do rozpoznania ostrego nie-
powikianego zapalenia pecherza
moczowego lub odmiedniczkowego
zapalenia nerek.

Opornos¢ na leki
przeciwbakteryjne

Podstawowa konsekwencjg bezkry-
tycznego zapisywania antybiotykow
jest coraz wieksza opornos¢ bakterii
na te leki. Dane przedstawiajgce
profile wrazliwo$ci na antybiotyki
wykazujg alarmujaco czestsze wyste-
powanie opornosci na amoksycyline
i potaczenie trymetoprymu z sulfame-
toksazolem, wynoszgce w niektorych
populacjach nawet wiecej niz 30%.%13
Wykonanie posiewu moczu i ozna-
czenie wrazliwos$ci bakterii na anty-
biotyki jest szczegolnie przydatne
u chorych na ostre odmiedniczkowe
zapalenie nerek i utatwia zastosowa-
nie wiasSciwego sposobu leczenia.
W celu ustalenia empirycznego lecze-
nia chorych na ZUM nalezy przeanali-
zowac dane pochodzace z obserwacji
miejscowego rejonu ambulatoryjnego
lub szpitalnego, jesli sg one dostepne.
Dane te trzeba okresowo uaktualniac,
bowiem wrazliwo$¢ bakterii z czasem
sie zmienia. Wskazniki opornosci prze-
kraczajace 15-20% stwarzaja koniecz-
nos¢ zmiany rodzaju antybiotyku.

Ogodlne zasady leczenia

Niepowiktane ostre zapalenie
pecherza moczowego

Dawniej leczenie chorych na niepowi-
ktane ostre zapalenie pecherza mo-
czowego polegalo na podawaniu
przez 7-10 dni lekéw przeciwbakteryj-
nych. Uzyskane niedawno dane wska-
zuja, ze rownie skuteczne jest leczenie
trwajace 3 dni, a wskaznik wyleczen
przekracza 90%. Leki, ktorych stoso-

wanie zaleca sie przez 3 dni, wymie-
niono w tabeli. Takie postepowanie
jest podyktowane coraz czestszg opor-
noscig gtownych bakterii wywotuja-
cych zakazenia dréog moczowych,
bardzo szybkim wydalaniem lekéw
Z moczem oraz hiemoznoscig catkowi-
tego wyjatowienia pochwy ze szcze-
péw Gram-ujemnych, co zwieksza
ryzyko nawrotow zakazenia.>!*

Ostre odmiedniczkowe zapalenie
nerek

Odmiedniczkowe zapalenie nerek tra-
dycyjnie jest leczone w szpitalu anty-
biotykami podawanymi pozajelitowo.
Ostatnio jednak coraz czesciej leczy
sie je ambulatoryjnie, jesli to mozliwe,
co pozwala na zaoszczedzenie kosz-
téw, cho¢ takie postepowanie oparto
na wynikach zaledwie kilku badan
przeprowadzonych z udziatem duzych
grup chorych. Jesli kobieta jest poza
tym zdrowa, w stabilnym stanie kli-
nicznym i toleruje doustne przyjmo-
wanie antybiotykow oraz plyndw,
leczenie ambulatoryjne jest akcepto-
walne i réwnie skuteczne.'* Podejmu-
jac decyzje o zastgpieniu leczenia
szpitalnego ambulatoryjnym, nalezy
wzig¢ pod uwage rzetelnos¢ chorej
oraz jej sytuacje spoteczna. Po pobra-
niu prébki moczu do badania bakterio-
logicznego rozpoczyna sie leczenie
antybiotykiem wybranym empirycz-
nie, co opisano blizej w nastepnej cze-
sci artykutu. U wiekszosci chorych
na ostre zapalenie w pierwszej linii le-
czenia nie wykorzystuje sie antybioty-
kow P-laktamowych. Wiele bakterii
wywolujacych odmiedniczkowe zapa-
lenie nerek jest opornych na dziatanie
ampicyliny, a wsrod kobiet leczonych
antybiotykami [-laktamowymi stwier-
dza sie czeste nawroty zakazenia. Je-
$li natomiast przyczyna choroby jest
zakazenie bakteriami Gram-dodatni-
mi, mozna zastosowa¢ amoksycyline
lub jej potaczenie z kwasem klawula-
nowym. Niezaleznie od schematu le-
czenia antybiotyk podaje sie doustnie
lub pozajelitowo standardowo przez
2 tygodnie, osiagajac wyleczenie nie-
mal u 100% chorych. Wyniki obserwo-
wane po 2 tygodniach leczenia sg
poréwnywalne z uzyskiwanymi po
szesciotygodniowym leczeniu pozaje-
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TABELA

Schematy leczenia chorych na niepowikfane ostre bakteryjne zapalenie pecherza moczowego

Lek Dawka Dziatania niepozadane
przeciwbakteryjny
Trymetoprym- Jedna tabletka (zawierajaca 160 mg trymetoprymu Goraczka, wysypka, nadwrazliwos¢ na swiatto, neutropenia,
-sulfametoksazol i 800 mg sulfametoksazolu) dwa razy na dobe matoptytkowos¢, jadtowstret, nudnosci i wymioty, swiad, bél
przez 3 dni gfowy, pokrzywka, zespdt Stevensa-Johnsona oraz toksyczna
martwica naskorka
Trymetoprym 100 mg dwa razy na dobe przez 3 dni Wysypka, swiad, nadwrazliwos¢ na Swiatto, ztuszczajace zapalenie
skéry, zespot Stevensa-Johnsona, toksyczna martwica naskérka
oraz aseptyczne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych
Cyprofloksacyna 250 mg dwa razy na dobe przez 3 dni Wysypka, splatanie, napady drgawek, niepokdj, ciezka
nadwrazliwos¢, hipoglikemia, hiperglikemia oraz pekniecie
$ciegna Achillesa (u chorych powyzej 60 r.z.)
Lewofloksacyna 250 mg raz na dobe przez 3 dni Jak dla cyprofloksacyny
Norfloksacyna 400 mg dwa razy na dobe przez 3 dni Jak dla cyprofloksacyny
Gatyfloksacyna 200 mg raz na dobe przez 3 dni Jak dla cyprofloksacyny
Makrokrysztaty 50-100 mg cztery razy na dobe przez 7 dni Jadfowstret, nudnosci, wymioty, nadwrazliwos¢, neuropatia

nitrofurantoiny

Makrokrysztaty
jednowodzianu
nitrofurantoiny

Trometamina
fosfomycyny

litowym, a czestos¢ nawrotow jest taka
sama. W ciagu 48-72 h od rozpoczecia
leczenia powinna by¢ widoczna wyraz-
na poprawa kliniczna. Po zakonczeniu
dwutygodniowego leczenia zwykle wy-
konuje sie kontrolny posiew moczu.

Nawracajace zakazenia drég
moczowych

U kobiet ZUM czesto nawracaja,
a w ciggu roku po pierwszym zakaze-
niu nawrét nastepuje u 25-50%
z nich. U 3-5% wszystkich kobiet przez
wiele lat wystepuja liczne nawroty
schorzenia."* Na poczatku leczenia
trzeba zwrdéci¢ uwage na wystepowa-
nie znanych czynnikéw ryzyka nawro-
tow zakazenia. Naleza do nich: czeste
stosunki piciowe, dltugotrwale stoso-
wanie srodkéw plemnikobojczych, sto-
sowanie krazkow dopochwowych,
rozpoczecie wspotzycia z nowym part-
nerem, zachorowanie na ZUM po raz
pierwszy w miodym wieku oraz ZUM
wystepujgce u matki.>'® Powinno sie
doradza¢ zmiany zachowania, takie
jak zastepowanie $rodkéw plemniko-
bojczych innymi formami antykoncep-
cji. Zakazenie zwalcza sie 3-dniowym

100 mg dwa razy na dobe przez 7 dni

3 g (puder) w pojedynczej dawce

obwodowa, zapalenie watroby, niedokrwisto$¢ hemolityczna
oraz reakcje ze strony ptuc

kursem jednego z lekéw przeciwbak-
teryjnych wymienionych w tabeli.
Po 1-2 tygodniach nalezy wykonac po-
siew moczu, aby potwierdzi¢ jego wy-
jatowienie.

U kobiet z czestymi nawrotami ZUM
state profilaktyczne stosowanie takich
lekéw, jak nitrofurantoina, norfloksa-
cyna, cyprofloksacyna, trymetoprym,
trymetoprym z sulfametoksazolem lub
inny z lekdw wymienionych w tabeli
raz na dobe, zmniejsza ryzyko nawro-
tu 0 95%.* Po 6-12 miesigcach takiego
leczenia chorg ocenia sie ponownie.
Jesli nawroty zakazenia wiaza sie
z aktywnoscig seksualng, korzystne
moze sie okazac¢ stosowanie profilak-
tyki po odbytym stosunku piciowym.
Polega ona na przyjmowaniu po sto-
sunku pojedynczej dawki jednego
z lekéw wymienionych w tabeli.
Stwierdzono, ze takie postepowanie
skutecznie zapobiega nawrotom
ZUM.]'”’ls

Zakazenia dr6g moczowych u kobiet
po menopauzie

Na leczenie kobiet po menopauzie
z powodu ZUM wplywa wiele czynni-

Jak dla makrokrysztatéw nitrofurantoiny

Biegunka, nudnosci, wymioty, wysypka i nadwrazliwos¢

kéw. Przyczyng zakazen sg u nich inne
drobnoustroje niz u mtodszych kobiet.
W posiewach moczu rzadko hoduje sie
gronkoweca saprofitycznego (Staphylo-
coccus saprophyticus), powszechnie
natomiast stwierdza sie bakterie
Gram-ujemne i pateczki jelitowe (En-
terococcus). Najczestszym drobno-
ustrojem wywolujacym ZUM jest
pateczka okreznicy (E. coli). Na wybér
lekéw, majacy na celu ograniczenie ich
toksycznosci i interakcji, wptywajg tez
zmiany farmakokinetyczne i farmako-
dynamiczne.!®?® Mimo tych zmian
w kilku badaniach wystarczajaco do-
ktadnie oceniono metody leczenia tej
grupy kobiet. Na podstawie metaana-
lizy 13 badan, w ktorych uczestniczy-
to ogdétem 1435 starszych kobiet
z ZUM, stwierdzono, ze trwajace 3-6
dni leczenie antybiotykiem jest rownie
skuteczne jak diuzsza terapia (1-2-ty-
godniowa), powoduje przy tym mniej
dziatan niepozgdanych.?° Natomiast
podanie pojedynczej dawki nie jest
réwnie skuteczne jak schemat diuz-
szego leczenia i nie powinno sie tego
stosowac. W innym randomizowanym
badaniu kontrolowanym oceniano
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optymalny czas trwania leczenia anty-
biotykiem kobiet w wieku 65 lat lub
starszych, chorych na niepowikiane
ZUM. Wykazano, ze schemat 3-dnio-
wy jest réwnie skuteczny jak 7-dnio-
wy, a przy tym lepiej tolerowany.?!

Leczenie rozpoczynane przez chorg
Wiele kobiet, u ktérych ZUM nawraca-
ja, obawia sie ponownego wystapienia
dolegliwosci. Poniewaz koszt wizyty
w przychodni oraz w szpitalnej izbie
przyjec stale sie zwieksza, cenng me-
toda jest leczenie rozpoczynane przez
chorg. Nalezy zapisa¢ chorej jeden
z wymienionych w tabeli lekow prze-
znaczonych do stosowania w schema-
cie 3-dnionym i zaleci¢ rozpoczecie
leczenia wowczas, gdy pojawia sie ob-
jawy. Niektorzy lekarze zaopatrujg
chore rowniez we wskaznik do bada-
nia moczu, aby mogtly zaczg¢ przyjmo-
wacé leki wtedy, gdy pojawi sie
ropomocz. Jesli w ciggu 48 godzin nie
nastapi poprawa, nalezy przeprowa-
dzi¢ ocene kliniczng. Stwierdzono, ze
leczenie rozpoczynane przez chorg
jest bezpieczne, skuteczne i uzasad-
nione ekonomicznie.?2-24

Aspekty kliniczne i zalecenia

Czy wtasciwe jest empiryczne
leczenie zakazenia drog moczowych
niepoprzedzone badaniem ogélnym
moczu?

Lekarze podstawowej opieki zdrowot-
nej powszechnie rozpoczynajg empi-
ryczne leczenie kobiet z objawami
zakazenia dolnych drég moczowych
bez wykonania przedtem badan labo-
ratoryjnych. Uznano, ze jest to strate-
gia efektywna kosztowo, zmniejszajaca
liczbe wykonywanych badan diagno-
stycznych i wizyt w przychodni.?%%6
Wiele kobiet, zwtaszcza po menopau-
zie, u ktorych nie potwierdzono ZUM
wynikami badan laboratoryjnych,
miewa jednak okresowo zaburzenia
w oddawaniu moczu, parcia naglace
lub czestomocz. Zastosowanie u nich
leczenia empirycznego sprawia, ze
niepotrzebnie przyjmujg antybiotyk,
co sprzyja rozwojowi opornosci bakte-
rii. Poszukiwanie ropomoczu w bada-
niu ogoélnym moczu lub badaniu
moczu z uzyciem wskaznika zwieksza

Leczenie zakazen drog moczowych u nieciezarnych kobiet

prawdopodobienstwo rozpoznania za-
kazenia o co najmniej 25%.1%7-?° Za-
tem kobiety, u ktérych wczesniej nie
potwierdzono ZUM wynikami badan
laboratoryjnych, powinny sie zgtosic
do ambulatorium w celu wykonania
badania moczu — ogélnego lub za po-
mocg wskaznika. Jesli zakazenia cze-
sto nawracajg, a ich wystepowanie
potwierdzono we wcze$niejszych ba-
daniach, kobiete mozna leczy¢ empi-
rycznie, bez powtarzania testow
w kierunku ropomoczu.

Kiedy nalezy wykonac posiew moczu?
W poczatkowym okresie leczenia z po-
wodu objawowego zakazenia dolnych
drog moczowych, przebiegajacego z ro-
pomoczem lub bakteriomoczem, wyko-
nywanie posiewu moczu nie jest
konieczne. Jesli jednak w ciagu 48 h le-
czenia nie nastepuje poprawa lub cho-
ra ma nawrot zakazenia, wykonanie
posiewu moczu utatwia ukierunkowa-
nie leczenia. Badania bakteriologiczne-
go wymagajg tez wszystkie kobiety
z zakazeniem gornych dréog moczo-
wych.

Ktore chore wymagaja dalszej oceny?
Kobiety rzadko wymagaja wykonywa-
nia badan obrazowych drég moczo-
wych, poniewaz te badania nie sg
efektywne kosztowo i nie dostarczajg
przydatnych informacji u chorych
na niepowikiane zakazenia dolnych
lub gérnych drég moczowych. Dalsza
ocena wskazana jest u kobiet, u kto-
rych zakazenie nie odpowiada na wta-
Sciwe leczenie przeciwbakteryjne lub
pogarsza sie ich stan kliniczny. Najlep-
sza metodg oceny utrudnienia odply-
wu z gérnych drég moczowych jest
badanie ultrasonograficzne nerek.
Przydatna bywa réwniez urografia. To-
mografia komputerowa ze wzmocnie-
niem kontrastowym lub tomografia
rezonansu magnetycznego dobrze od-
zwierciedlajg obraz migzszu nerek
1 utatwiajg wykluczenie ropnia nerki
lub ropowicy.

Jak nalezy leczy¢ kobiete z powodu
niepowiktanego ostrego bakteryjnego
zapalenia pecherza moczowego?

U chorych na niepowikiane ostre
bakteryjne zapalenie pecherza mo-

czowedo zaleca sie obecnie 3-dniowa
kuracje lekiem przeciwbakteryjnym,
pozwalajacym na wyjalowienie mo-
czu u ponad 90% z nich. W tabeli
wymieniono zalecane obecnie sche-
maty leczenia zaréwno 3-dniowe, jak
i tygodniowe. Najchetniej podaje sie
przez 3 dni trymetoprym z sulfame-
toksazolem, uzyskujac wyleczenie
u 94% chorych. Jesli jednak opornos¢
na potaczenie tych lekéw przekracza
15-20%, nalezy wybrac¢ inny z wymie-
nionych schematéw. Rdwnie skuteczne
okazaly sie: trymetoprym stosowany
sam, cyprofloksacyna, lewofloksacyna,
norfloksacyna oraz gatyfloksacyna.
Fluorochinolony sa wprawdzie bardzo
skuteczne, nie nalezy ich jednak sto-
sowac¢ w pierwszej linii leczenia, jesli
opornos¢ na trymetoprym z sulfame-
toksazolem jest w danej populacji nie-
wielka. Obecnie rzadko obserwuje sie
opornos¢ na fluorochinolony, ale nad-
mierne wykorzystywanie moze upo-
$ledzi¢ ich skutecznos$é u chorych
na powikiane ZUM oraz zakazenia in-
nych uktadow i narzadow, w tym drog
oddechowych. Wiekszos¢ ekspertow
zgadza sie, ze stosowanie sulfonami-
déw, ampicyliny i amoksycyliny jest
mniej skuteczne niz podawanie tryme-
toprymu z sulfametoksazolem i flu-
orochinolonéw (patrz poprzednia
cze$c¢ artykutu), nie zaleca sie zatem
ich wykorzystywania w pierwszej linii
leczenia.

U nieciezarnych chorych na ostre
zapalenie pecherza moczowego nie
oceniono dobrze przydatnosci nitrofu-
rantoiny, czesto stosowanej w popula-
cji ciezarnych. Nie zaleca sie jej
podawania w 3-dniowym schemacie,
okazata sie jednak skuteczna w 7-dnio-
wym schemacie przeciwbakteryjnym
i wymieniono jg w tabeli. Opornos¢
na nitrofurantoine nadal jest niewielka
(ponizej 5%).! Rzadkie powodowanie
opornosci i zdolno$¢ do osiagania du-
zych stezen w moczu sprawiajg, ze ni-
trofurantoina jest skuteczna w leczeniu
kobiet z niepowiklanym zapaleniem
pecherza, zwtiaszcza jesli wystepuje
u nich znaczna opornos¢ na leki pierw-
szej linii. Nie jest natomiast skuteczna
w zwalczaniu zakazenia Proteus mira-
bilis. Co wazne, u oséb z niedoborem
dehydrogenazy glukozo-6-fosforano-

www.podyplomie.pl/ginekologiapodyplomie

GINEKOLOGIA PO DYPLOMIE | STYCZEN 2010 61


http://www.podyplomie.pl/ginekologiapodyplomie

Leczenie zakazen drog moczowych u nieciezarnych kobiet

wej nitrofurantoina powoduje niekie-
dy niedokrwisto$¢ hemolityczna, nale-
zy zatem unikac jej stosowania w tej
grupie chorych.®® W poréwnaniu z ma-
krokrystaliczng nitrofurantoing, wyma-
gajaca czestego dawkowania (cztery
razy na dobe) i stwarzajaca duze praw-
dopodobienstwo wystgpienia dziatan
niepozadanych ze strony uktadu pokar-
mowego, makrokrystaliczny jednowo-
dzian nitrofurantoiny jest podawany
dwa razy na dobe i rzadziej powoduje
dziatania niepozadane.

Jak leczyc kobiety chore

na niepowikfane ostre
odmiedniczkowe zapalenie nerek?

U kobiet zgtaszajacych sie z powodu
ostrego odmiedniczkowego zapalenia
nerek przed rozpoczeciem leczenia
przeciwbakteryjnego nalezy pobrac
prébke moczu do badania bakteriolo-
gicznego z okres$leniem wrazliwosci
bakterii. Po przeprowadzeniu oceny
klinicznej rozpoczyna sie nawodnienie
dozylne. Kobiety w ciezkim stanie
ogolnym, z powikianiami, nietoleruja-
ce doustnego przyjmowania lekéw ani
plynéw oraz wzbudzajace podejrzenie,
ze podczas leczenia ambulatoryjnego
nie beda przestrzegac zalecen lekarza,
nalezy przyja¢ do szpitala i poda¢ im
pozajelitowo empiryczny antybiotyk
o szerokim zakresie dziatania. Wybie-
rajac ten antybiotyk, trzeba uwzgled-
ni¢ swoista opornos¢  bakterii
wystepujaca w danej populacji. Po uzy-
skaniu wyniku posiewu moczu z okre-
Sleniem wrazliwosci bakterii mozna
w miare potrzeby zmienic¢ antybiotyk.
Wiekszos¢ kobiet mozna leczy¢ ambu-
latoryjnie, niektérym zas podaje sie
dozylnie plyny i pozajelitowo pierwsza
dawke antybiotyku, po czym sa wypi-
sywane ze szpitala z zaleconym sche-
matem leczenia doustnego.

Schemat poczatkowego leczenia
przeciwbakteryjnego ustala sie empi-
rycznie. Jesli barwienie metodg Grama
pozwala rozpoznac zakazenie szczepem
Gram-dodatnim, dopuszcza sie stoso-
wanie amoksycyliny lub ampicyliny.
Drobnoustroje Gram-dodatnie wyste-
pujace w skupiskach (prawdopodobnie
gronkowce) mozna zaczac leczy¢ cefalo-
sporyna. W pozostalych sytuacjach nie
zaleca sie stosowania antybiotykéw

B-laktamowych.!* W pierwszej linii le-
czenia wykorzystuje sie obecnie flu-
orochinolony podawane przez 2
tygodnie. W regionach, w ktorych
opornos¢ jest niewielka, dopuszczalng
alternatywa jest polaczenie trymeto-
prymu z sulfometoksazolem.?! U cho-
rych w ciezkim stanie lub z posocznicg
moczowa, wymagajacych leczenia
w szpitalu, dostepnymi antybiotykami
o szerokim zakresie dziatania, podawa-
nymi dozylnie, sa: aminoglikozydy
z ampicyling, piperacylina lub cefalo-
sporyny pierwszej generacji, aztre-
onam, cefalosporyny trzeciej generacji,
piperacylina z tazobaktamem oraz flu-
orochinolony stosowane wytacznie lub
w skojarzeniach, w zaleznos$ci od stanu
poszczegolnych chorych. U wszystkich
chorych leczonych z powodu ostrego
odmiedniczkowego zapalenia nerek
zarowno w szpitalu, jak i poza, nale-
zy przeprowadzi¢ peine 14-dniowe
leczenie przeciwbakteryjne. Postepo-
wanie u chorych z powaznymi powikia-
niami odmiedniczkowego zapalenia
nerek, takimi jak wstrzgs septyczny, ze-
spot ostrej niewydolnosci oddechowej
oraz niewydolno$¢ wielonarzadowa,
wykracza poza zakres niniejszego opra-
cowania.

W ciagu 48-72 h powinna wystapié¢
wyrazna odpowiedz kliniczna. Jesli sie
jej nie stwierdza lub stan chorej sie
pogarsza, konieczna moze by¢ zmiana
leczenia na podstawie wynikéw wra-
zliwosci uzyskanych w pierwszym
badaniu bakteriologicznym moczu.
U chorych na niepowiktane ostre od-
miedniczkowe zapalenie nerek nie za-
leca sie rutynowego wykonywania
badan obrazowych.

Czy u chorych na ostre niepowikfane
bakteryjne zapalenie pecherza
moczowego podanie pojedynczej
dawki leku jest rownie skuteczne

jak dtuzsze leczenie?

Bakteriobodjcze lub bakteriostatyczne
stezenie antybiotykéw, podawanych
w pojedynczej dawce, utrzymuje sie
przez 12-24 h. Korzysci wynikajace
z zastosowania pojedynczej dawki le-
ku polegaja na zmniejszeniu kosztéw,
mozliwosci bezposredniej obserwacji
leczenia i wyeliminowaniu ryzyka nie-
przestrzegania zalecen, rzadszym wy-

stepowaniu dziatan niepozadanych oraz
zmniejszeniu szansy na rozwoj oporno-
$ci. Takie postepowanie powinno sie za-
tem ograniczy¢ do grupy milodych,
aktywnych seksualnie kobiet, bez wad
rozwojowych drég moczowych, u kto-
rych objawy utrzymuja sie nie dluzej
niz tydzien. Uwaza sie, ze podanie poje-
dynczej dawki jest mniej skuteczne niz
schemat 3-dniowy w wyjalowieniu mo-
czu i wyleczeniu.'#2%3233 W kilku nie-
dawno przeprowadzonych badaniach
oceniano przydatno$¢ zastosowania
pojedynczej dawki gatyfloksacyny, tro-
metaminy fosfomycyny, rufloksacyny
1 pefloksacyny. Wczesne wyniki, ocenio-
ne na podstawie wskaznikow kliniczne-
go wyleczenia i pomiaru pewnych
parametrow, okazaly sie obiecujace, ale
obserwowane dzialania niepozadane
i wieksze odsetki nawrotéw nakazujg
koniecznos¢ przeprowadzenia dalszych
badafl.l4'34'35

Jaka jest skutecznosc¢ dziafan
zapobiegajgcych nawrotom
zapalenia pecherza moczowego?
Jak wspomniano wczesniej, pierwszg
linig dziatan zapobiegajacych nawro-
tom zapalenia pecherza moczowego
jest profilaktyczne lub przerywane
stosowanie antybiotykéw. Umozliwia
ono zapobieganie nawrotom u 95%
chorych.* Sugeruje sie réwniez wyko-
rzystywanie innych metod, w tym nie
tylko lekéw. Niewiele dowodoéw wska-
zuje na jakikolwiek znaczacy wplyw
obfitego nawodnienia na zapobiega-
nie nawrotom. W praktyce takie po-
stepowanie teoretycznie pogtebia
problem zalegania moczu, zmniejsza
wartos¢ pH moczu, wplywajac
na przeciwbakteryjne dziatanie lekéw
W samym moczu, zmniejsza tez steze-
nia antybiotykéw w drogach moczo-
wych. Nie zaleca sie go obecnie
w zapobieganiu nawrotom ZUM. Nie
udowodniono réwniez skutecznosci
oddawania moczu zaraz po stosunku
ptciowym,'*® mycia sie pod pryszni-
cem lub wycierania,’ ani korzystnego
wplywu dopochwowego stosowania
pateczek kwasu mlekowego.?”
Wykazano natomiast, ze picie soku
zurawinowego zmniejsza czestos$c
wystepowania objawowych ZUM.
Przyczynia sie do tego hamowanie
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przez proantocyjanidyne przylegania
wystepujacych w moczu drobnoustro-
jow do komérek nabtonka droég mo-
czowych.?83® W przeprowadzonej
niedawno metaanalizie, oceniajgcej
skuteczno$¢ picia soku zurawinowego
i stosowania zurawiny w innych po-
staciach, sok okazat sie skuteczniejszy
niz placebo.*® Autorzy jednego z ba-
dan wiaczonych do tej metaanalizy
podali, ze zaré6wno picie soku zurawi-
nowego, jak i przyjmowanie zurawiny
w tabletkach znaczgco zmniejszyly
(odpowiednio do 18 i 20%) liczbe kobiet,
u ktdrych w ciggu roku wystapito co naj-
mniej jedno ZUM z objawami, w po-
réwnaniu z wynoszaca 32% czestoscia
obserwowana w grupie placebo.*! Nie
uzyskano jednak wystarczajacych da-
nych, aby okresli¢ czas trwania lecze-
nia i stezenia zurawiny wymaganego
w celu diugotrwatego zapobiegania
nawrotom ZUM.

W zapobieganiu ZUM od dawna
wykorzystuje sie sole metenaminy (hi-
puran i s6l migdatowa). Powstaje
z nich formaldehyd dzialajacy bakte-
riostatycznie.*? Podczas metaanali-
zy 11 badan, w ktorych zastosowano
hipuran metenaminy, stwierdzono
wprawdzie, ze jest on dobrze tolero-
wany, nie udowodniono jednak jego
korzystnego wplywu na zapobieganie
ZUM.%

Czestos$¢ nawrotow obserwowana
wsérod kobiet po menopauzie jest
znaczna. Na jej zwiekszenie wplywajag
prawdopodobnie niedobér estrogenow
oraz towarzyszgcy mu zanik nabtonka
drég moczowych. Oceniano przydat-
nos¢ stosowania egzogennych estro-
genow doustnie i dopochwowo,
uzyskiwano jednak rozmaite wyniki.
Pewng skuteczno$¢ w zmniejszaniu
czesto$ci wystepowania nawrotow
ZUM wykazaly krazki dopochwowe
uwalniajgce estrogeny***® oraz stoso-
wane miejscowo kremy z estroge-
nem.*® Chociaz w jednym z badan
stwierdzono korzystny wplyw przyj-
mowanych doustnie estrogenow,*’
w innych, wiekszych badaniach nie
obserwowano zmniejszenia czestosci
wystepowania ZUM u kobiet po meno-
pauzie otrzymujacych doustne estro-
geny.*®*® QOstateczne wprowadzenie
leczenia estrogenami w celu zapobie-
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gania nawrotom ZUM wymaga prze-
prowadzenia randomizowanych badan
z udzialem duzych grup chorych.

Proponowano diugotrwate zwiek-
szanie odpornosci na nawroty ZUM
dzieki stosowaniu szczepionek poda-
wanych w blone s$luzowag pochwy.
Punktami uchwytu ich dziatania by-
tyby rzeski typu Ii II. W jednym z ba-
dan wyniki takiego postepowania
byty dos¢ zachecajace,®® obecnie jed-
nak zadna z takich szczepionek nie
jest wykorzystywana w praktyce kli-
nicznej.

Czy kobiety z bezobjawowym
bakteriomoczem wymagajq leczenia?
U nieciezarnych kobiet przed meno-
pauza nie zaleca sie wykonywania ba-
dan przesiewowych w kierunku
bezobjawowego bakteriomoczu ani le-
czenia z tego powodu. Nie wykazano
szkodliwego wptywu bezobjawowego
bakteriomoczu w tej populacji, a le-
czenie nie zmniejszalo czestosci wy-
stepowania objawowych zakazen.®!
W wydanych w 2005 r. aktualnych
wytycznych Infections Diseases So-
ciety of America dotyczacych rozpo-
znawania i leczenia bezobjawowego
bakteriomoczu u dorostych wymie-
niono swoiste grupy kobiet wymaga-
jace leczenia z tego powodu. Nalezg
do nich kobiety w ciazy, kobiety pod-
dawane zabiegom urologicznym,
podczas ktorych moze dojs¢ do krwa-
wienia z drég moczowych, a takze te,
u ktorych po usunieciu cewnika utrzy-
mywanego w drogach moczowych
bakteriomocz zwigzany z cewnikowa-
niem utrzymuje sie przez 48 h. Nie za-
leca sie natomiast leczenia chorych
na cukrzyce, kobiet w podesztym wie-
ku przebywajacych w domach opieki
lub innych instytucjach, chorych
po urazach rdzenia kregowego ani
po zatozeniu cewnika.®!

Podsumowanie rekomendacji
i wnioskow

Ponizsze rekomendacje i wnioski opar-

to na przekonujgcych i zgodnych dowo-

dach naukowyrch (stopien zalecen A):
U nieciezarnych kobiet przed meno-
pauza nie zaleca sie wykonywania
badan przesiewowych w kierunku

bezobjawowego bakteriomoczu ani
leczenia z jego powodu.

Opornos¢ populacyjna przekracza-
jaca 15-20% wymaga zmiany an-
tybiotyku.

Niezaleznie od faktu leczenia
w szpitalu lub poza nim, u wszyst-
kich chorych na odmiedniczkowe
zapalenie nerek nalezy przepro-
wadzi¢ pelng antybiotykoterapie
trwajaca 14 dni.

Trzydniowy schemat leczenia
przeciwbakteryjnego  najlepiej
stosowac u kobiet chorych na nie-
powiktane ostre bakteryjne zapa-

lenie  pecherza moczowego,
w tym u kobiet w wieku 65 lat lub
starszych.

Ponizsze rekomendacje i wnioski
oparto gléownie na ograniczonych
i niespojnych dowodach naukowych
(stopien zalecen B):
Rozpoczecie leczenia objawowego
zakazenia drég moczowych z ropo-
moczem lub bakteriomoczem nie
wymaga wykonywania posiewu
moczu.

Ponizsze rekomendacje i wnioski

oparto gltéwnie na konsensusie i opi-

nii ekspertow (stopien zalecen C):
Antybiotyki p-laktamowe, takie
jak cefalosporyny pierwszej gene-
racji i amoksycylina sa mniej sku-
teczne w leczeniu chorych na ostre
niepowiklane zapalenie pecherza
moczowego niz leki przeciwbakte-
ryjne wymienione w tabeli.
Czuto$¢ rozpoznawania bakterio-
moczu u chorych z objawami
zwieksza sie dzieki zmniejszeniu
granicznej liczby kolonii bakteryj-
nych do 1000-10 000 w mililitrze
moczu, nie wplywajac przy tym
znaczaco na swoisto$¢ badania.

Copyright © March 2008 by the American College of Obstetri-
cians and Gynecologists. All rights reserved. No part of this pu-
blication may be reproduced, stored in a retrieval system,
posted on the Internet, or transmitted, in any form or by any
means, electronic, mechanical, photocopying, recording, or
otherwise, without prior written permission from the publisher.
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