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OSSZEFOGLALAS

A nok felénél alakul ki akut holyaghurut élete folyaman
legalabb egy alkalommal és az esetek 20%-aban alakul
ki visszatéré holyaghurut. A betegségnek komoly negativ
hatasa van az életmindségre; a betegek 60%-anal kimutat-
hato valamilyen foku depresszio, amely megfeleld kezelés
alkalmazasaval akar 30-40%-kal csokkenthetd. A fejlett
orszagokban ez nagy anyagi terhet jelent az egészséquigyi
elldtorendszer leterhelése, illetve az emiatt a munkabol ki-
esett napok magas szama miatt. Visszatéré holyaghurut-
nal nem elégséges az aktudlis fertézést kezelni, nagyobb
hangsulyt kell fektetni a megfelelé profilaxis alkalmaza-
sara. A megel6zési lehet6ségek kozil mindig a nem an-
tibiotikumon alapulé modszereket szikséges elényben ré-
szesiteni, antibiotikum-profilaxis csak ezek sikertelensége
esetén javasolt.

VISSZATERO  HOLYAGHURUT,
KUM-PROFILAXIS

HUGYUTI  FERTOZES, MEGELOZES, ANTIBIOTI-

Bevezetés

Visszatérd holyaghurutrél akkor beszélink, ha a paciensnek az
elmult 6 hdnapban legaldbb kettd, vagy az elmult évben leg-
aldbb 3 alkalommal volt hugyuti fertézése. Visszatéré hugyti
fertézésre anatdmiailag és funkcionalisan ép higyutakkal biro,
egyébként egészséges fiatal nék is hajlamosak lehetnek (1). A
kezelést kdvetd 6 hdnapon belll az esetek 25%-aban, 1éven
belll pedig az esetek 44%-aban visszaesés kdvetkezik be (2).
Amennyiben 2 héten belll térnek vissza a tlnetek relapszusrol,
ha ennél hosszabb idé mulva, akkor reinfekciérél beszélhetink.
A visszatéré holyaghurut nagyon gyakori betegség, minden
masodik nénél jelentkezik akut hodlyaghurut élete folyaman
legalabb egy alkalommal, és ezen esetek 20%-aban alakul ki
visszatér® hdlyaghurut (3). A betegségnek komoly negativ ha-
tasa van az életmindségre, egy felmérés szerint a recidiv cysti-
tisben szenvedd nék tobb mint felénél lehetett valamilyen foku
depressziot kimutatni. Ezek a betegek gyakran szoronganak
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Prevention for recurrent lower urinary
tract infections

Half of women suffer from acute lower urinary tract infection at
least once in their lifetime and 20% of cases develop recurrent
urinary tract infection. The disease has a detrimental impact on
patient's quality of life; and 60% of patients have some degree of
depression that can be reduced by up to 30-40% with appropri-
ate preventive treatment. In developed countries, this disease rep-
resents a significant financial burden on the health care system
and on the other hand result in a high number of days off work. In
the case of recurrent cystitis, it is not sufficient to treat the current
infection a greater emphasis should be placed on the appropriate
prophylaxis. From the options of the preventive methods, non-an-
tibiotic-based methods should always be preferred, and antibiotic
prophylaxis is only recommended in case of failure.

RECURRENT LOWER URINARY TRACT INFECTION, PROPHYLAXIS, ANTIBIOTIC PROPHYLAXIS

betegséguk miatt, és megoldast keresve sokszor tébb orvost is
felkeresnek, de nem mindig kapjak meg a megfelelé kezelést
ezért bizalmukat vesztik, pedig megfeleld kezeléssel az esetek
j6 része megel6zhetd lenne. A visszatéré hélyaghurut az uro-
l6gus szamara is egy frusztrald betegség, amely nagy tirelmet
igényel, mivel ezek a betegek gyakran visszatérnek, és sokszor
csak Ujabb és Ujabb antibiotikumot kapnak, amely csak erésiti a
betegségérzetiket és fokozza az egyre rezisztensebb kéroko-
706k kialakulasanak veszélyét.

Az 6sszefoglald kozlemény ajanldsai az EAU irdnyelvei alapjan
készUltek.

Rizikofaktorok

A menopauza el6tti korcsoportban a visszatéré hélyaghurut
legfontosabb rizikofaktorai a gyakori kdzostilés, a kilonbozé
fogamzasgatlé modszerek alkalmazésa (elsésorban a sper-
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micid gél hasznalata), sajat és anyai anamnézisben szerepl®
hugyuti infekcio, a 15 éves kor el6tt jelentkezd elsé hugydti
infekcid, egy éven beldl Uj szexudlis partner, menstruacio
utani idészak, illetve a hivelyflora karosodasa (4, 5). A visel-
kedéssel (folyadékfogyasztasi szokasok, vizeletlritési szoka-
sok, székelés utani higiéné, tamponhasznalat, sz(k mlszalas
ruhak viselése) kapcsolatos korrelacid nem volt egyértelm-
en bizonyithatd. Egy vizsgalat szerint a szexualis egyUttliét
volt a legfontosabb rizikéfaktor, amely a kozostlések szama-
val mutatott 6sszefliggést, havi 4-8 szexudlis egyuttlét kozel
6x-0s, 9-nél t6bb egyUttlét mar tobb mint 10x-es rizikét
jelentett (6).

Genetikai okok is feltételezheten szerepet jatszanak a vissza-
tér6 hélyaghurut kialakulasaban, tekintettel arra, hogy akinél
els6 foku rokonndl fordult el a betegség az 3,1x-es, ha mar
két nGi rokonnal az mar 5,1x-es rizikét jelentett (7).
Menopauzat kévetéen tovabbi fontos rizikéfaktorok a csok-
kent 6sztrogénszint és kdvetkezményesen megvaltozott hi-
velyfléra, vizeletinkontinencia, kordbbi katéterviselés és a kor-
el6zményben szerepl6 hugyti fertézések.

Korokozok

Nemzetkdzi felmérések (pl. ARESC — Antimicrobial Resistan-
ce Epidemiological Survey on Cystitis) szerint Echerichia coli
torzsek felelések az egyszer(i hélyaghurut mintegy 75%-
aért. Mintegy 4 %-ban fordul el6 Enterococcus faecalis, 4%-
ban Staphylococcus saprophyticus, 3,5%-ban, Klebsiella
pneumoniae és P mirabilis 3,4%-ban (8). A tiinetes betegek
10-15%-anal nem igazolhato6 kérokozé hagyomanyos maod-
szerekkel (9, 10).

A koérokozok fokozddd antibiotikum-rezisztencidja egyre
aggasztobb vilagméret(i egészségugyi probléma. Az anti-
biotikum-rezisztencia fokozédd mértéke sajnos forditott
aradnyban van az Ujonnan forgalomba kertl6 antibiotikumok
szamaval (11). A hatékony kezeléshez emiatt nagyon fontos
az adott orszag hugyuti infekciokért felelés leggyakoribb
kérokozéinak, illetve azok helyi rezisztenciaviszonyainak is-
merete. Altaldnossagban nem ajénlott empirikusan olyan
antibiotikum hasznalata, amivel szemben a varhatd kéroko-
26 rezisztencidja az adott terlleten a 20%-ot meghaladja.
Emiatt példaul hazankban a korabban széles kérben alkalma-
zott trimethropim-sulphametoxazol (TMP-SMX) kezelés alsd
hugyuti fertézésekben empirikusan mar nem ajanlott (12). Az
ARESC-vizsgdlat igazolta a kérokozok ciprofloxacinnal szem-
ben fokozddo rezisztencidjat, amely Magyarorszagon mar a
10%-ot is meghaladja. Mindazonaltal Eurépaban és hazank-
ban tovabbra is viszonylag alacsony a rezisztencia nitrofuran-
toinnal (4,8%) és fosfomycinnel (<2%) szemben (8).
Menopauza utan kialakuld nem-komplikalt akut hugyuti ferté-
zéseket ritkabban okozzak E. coli torzsek (kb. 50%-ban), mint
azt a menopauza el6tt, ugyanakkor két-haromszor gyakrab-
ban izoldlhatok a vizeletbdl mas Gram-negativ baktériumok,
f6leg Klebsiella pneumoniae, illetve Enterococcusok térzsek
is nagyobb aranyban fodulnak el6.
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Diagnosztika

Az alsé hugydti fertézések biztos diagndzisat a beteg panaszai
mellett fennalld szignifikans bakteriuria jelenti. A hélyaghurut pa-
naszai nagyon tipusosak: gyakori, fajdalmas vizelés, allando vizelési
inger, alhasi fajdalom, esetenként véres vizelet. Egyéb panaszok
hianyaban jelentkezé vérvizelés (néma haematuria) hdlyaghurutra
nem tipusos, ilyenkor tovabbi kivizsgalas szikséges. Szignifikans
bakteriuridrol cystitis esetén akkor beszélink, ha a spontan Critett
kozépsugaras vizeletébdl legalabb 10° cfu/ml kérokozo tenyészik
ki (13) (panaszmentes nék esetén 10° cfu/ml csiraszamot tekint-
juk szignifikdnsnak). Egyszer(i, nem ismétlédé heveny hélyaghurut
esetén vizelettenyésztés elvégzése nem kételezd, azonban vissza-
tér esetekben a vizelettenyésztés nélkildzhetetlen.

A nem komplikalt fert6zések monobakteridlisak, tehat alta-
laban egy baktériumtorzs okozza. Ha egynél tébb kérokozd
tenyészik ki, vagy komplikalé tényezére (k6, divertikulum, ide-
gentest, anatémiai rendellenesség), vagy kontaminaciora kell
gondolnunk.

Ha az Uledékben szignifikans bakteriuria van, és a tenyésztés
negativ, akkor a kapott eredmény valészinlileg alnegatiy, ilyen-
kor nem sz(in6 panaszok, vagy korai relapszus esetén a vizelet-
tenyésztés ismétlése javasolt.

A felsé hugyutak ellendrzésére ultrahangvizsgélat elegendd,
amennyiben ez eltérést nem igazol tovabbi képalkotd vizsga-
latok (pl. pyelografia, cisztografia, cisztoszkdpia) alkalmazasa
nem javasolt (14).

Kezelés

Visszatéré holyaghurut esetén az akut epizdd kezelése meg-
egyezik az egyszeri holyaghurut kezelési ajanlasaival. A guideline
ajanlasa szerint ilyenkor antibiotikum-kezelés szikséges, figye-
lembe véve a kérokozodk régié szerinti rezisztenciaviszonyait, az
Okoldgiai hatasokat, a gydgyszer mellékhatasait, koltségeket,
hozzaférhetséget, gydgyszerérzékenységet sth. (12), Hazank-
ban fosfomycin trometamol 3 g egy doézisban, nitrofurantoin
3x100 mg 5 napig, esetleg béta-laktam antibiotikumok java-
solhatoak. Fluorokinolonok alkalmazasa els¢ vonalban akut
holyaghurutban nem javasolt!

Megelozés

Visszatéré hoélyaghurut esetén az akut epizédok kezelésén
tul a hangsulyt a fertézés megeldzésére kell helyezni. El¢szor
természetesen mindig zarjuk ki valamely esetlegesen fenndlld
komplikald tényezé (fert6zott vesekd, huigyholyagkd, fejlédé-
si rendellenesség, maradékvizelet, cystokele stb.) lehetéségét.
Elengedhetetlen tovabba, hogy a beteg megértse a sajat alla-
potat, nem lehet ezért eléggé hangsulyozni a betegedukacié
fontossagat.

Ezutdn a megel6zési stratégiankat mindig lépcsdzetesen
épitstk fel. Els6 lépésben az életmddbeli tanacsok kdvetkez-
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nek: megfelelé folyadékfogyasztas, spermicid szerek kertlése,
holyag kilritése aktust kdvetden, sz(ik miszalas ruhak viselé-
sének kerllése.

Az aktiv megel6zési lehetéségek kdzil mindig a nem antibio-
tikummal végzett moddszerek részesitenddk elényben, antibio-
tikum-profilaxist csakis ezek hatéstalansaga esetén alkalmaz-
zunk.

Nem antibiotikummal végzett profilaxis

Szamos kilénbdzEé nem antibiotikum-alapt megel6ézési mod-
szer all rendelkezésre, szikség esetén ezek egyittesen, kombi-
nacioban is alkalmazhatéak.

Immunoaktiv profilaxis (OM-89)

A nem antibiotikummal végzett profilaxis egyik formaja az ora-
lisan alkalmazott immunaktiv profilaxis. Az OM-89 készitmény
18 kilbnboz6 szerotipusu liofilizalt uropatogén E. coli torzset
tartalmaz, ami az immunrendszert stimuldlva noveli a keringd
T-limfocitak szamat, elésegiti a kdrokozok elpusztitasaért fele-
I6s ellenanyagok termelését, illetve lokalisan is noveli az ellen-
anyagszintet a hugyholyagban. Tébb randomizalt, kontrollalt
vizsgdlat is igazolta, hogy az oralis immunoaktiv profilaxis ha-
tékonyan csokkenti a recidivak szamat és a szikséges antibi-
otikum-kezeléseket. Az ezen vizsgalatokbdl készUlt metaana-
lizis eredményei szerint a készitmény 6 honap utan 36%-kal
csokkentette az alsd hugyuti fertézéses epizédok szamat, j6
biztonsagi profil mellett (15).

Tézegafonya

A nem antibiotikummal végzett masik sokat vizsgalt profilak-
tikus moédszer a tézegafonya fogyasztasa. Legfontosabb haté-
anyagai a proantocianidinek (PAC), amelyek kisérletek alapjan
az E. coli térzsek megtapadéasat gatoljak az uroepitheliumhoz.
Kulbnbdzé formaban fogyaszthatd; profilaxisként az urolégi-
ai irdnyelvek minimum napi 36 mg proantocianidin bevitelét
javasoljak, ez kb. 300 ml &fonyalének felel meg. Szamos ran-
domizalt kontrollalt vizsgalatot végeztek a t6zegéafonya ha-
tékonysaganak bizonyitasara, azonban az ezekbdl készitett
metaanalizis eredményei alapjan hatasossaga jelenleg nem
egyértelmd (16). Ebben azonban valészinlileg annak is szerepe
van, hogy az elvégzett vizsgdlatok kozott sok alacsony tudo-
manyos értékkel bir, illetve bizonytalan PAC-tartalmd készit-
ménnyel tértént. [gy jelenleg egyértelmi ajénlas nem adhato6 a
tézegafonya haszndlatét illetéen, mindenképpen szikség van
tovabbi, jol megtervezett vizsgalatokra a pontos hatékonysag
megallapitasahoz. Ugyanakkor mivel alkalmazasa nem jar érde-
mi mellékhatasokkal, adasa megkisérelhets visszatérd hugyti
fert6zésben szenvedd betegek esetén.

Havelyflora helyredllitasara Lactobacillus készitmények

Az ép hivelyfléra nélkUldzhetetlen a higyti fertézések kidjulasa-
nak megel6zésében. Antibiotikum-kezelések, féleg hosszu, vagy
ismételt alkalmazas esetén jelent&sen karositjak a hivelyflorat,
menopauza utan pedig a csokkend Gsztrogénszint okozhatja
a Lactobacillus flora gyengulését. Karosodott hivelyflora ese-
tén a bélfléra részét képezd Gram-negativ kdrokozok kdénnyen
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kolonizéligk a hivelynyalkahdrtyat, ahonnan folyamatos forrast
képeznek a fertézés kitjuldsédhoz. A normalis Lactobacillus flora
tovabba az altala termelt hidrogénperoxiddz pH savanyité hata-
sa miatt is protektiv a kdrokozokkal szemben.

Havelyi Lactobacillus probiotikus készitmények
Alkalmazasuk segit a karosodott hivelyfléra regeneralasaban.
Ugyan tobb vizsgalat eredménye azt mutatta, hogy alkalma-
zésukkal csokkenthet6 a kitjulasok szama (17), azonban a ta-
nulmanyok metaanalizise alapjan nem egyértelmd, hogy mely
készitmények, mely betegcsoportban javasolhatok. A szerzék
véleménye szerint hosszU vagy ismételt antibiotikum-kezelést
kovetGen a hivelyflora helyredllitdsa elengedhetetlen. Fontos,
hogy a betegek sajat maguk ellendrizzék a hively pH-jat (nor-
mélis esetben 4-4,5 kozott) hivelyi pH tesztcsik segitségével
és ennek megfelelen folytassak a kezelést a normalis értékek
eléréséig.

Osztrogénkészitmények

A menopauzat kévetéen a csokkent lokalis Gsztrogénkon-
centracio a hively glikogéntartalmanak, ezaltal a glikogén-
fliggd lactobacillusok szamanak csokkenéséhez vezet. Emel-
lett a higycsd és a hlvely kotdszovetének vérellatasa is zavart
szenved, amely rontja a helyi immunvalasz hatékonysagat.
Menopauzat kdvetden a vagindlisan, vagy per os alkalma-
zott 6sztrogénkészitmények szignifikdnsan csokkentették a
cystitises epizédok szamat (18, 19, 20). Fontos hangsulyoz-
ni azonban, hogy az ordlisan adott Osztrogénkészitmények
hasznalata ismert veszélyeik miatt (fokozott trombozis hajlam,
endmetrium cc. fokozott kockézata stb.) az Ujabb ajanlasok
alapjan nem javasolt (12, 21, 22). A lokdlisan alkalmazhatd
hivelykipok heti 1-2x-i alkalmazasa azonban javasolhaté a
paciensek szamara, féleg egyértelm(i atrofias vaginitis eseté-
ben. Hasznélatuk soran mellékhatéasok eléfordulhatnak, loka-
lis alkalmazas mellett 6-20%-ban szamoltak be a nék hivelyi
irritacios panaszokrol.

Jelenleg vizsgalat alatt lévdo modszerek

A nem antibiotikumalapt megel6zés aldbbi lehetséges maéd-
szereinek hatékonysaga egyeldre kivizsgalas alatt van, azonban
kisérleti modszerként mar emlitik az irdnyelvek, ezért ismeretik
hasznos lehet az olvasé szamara.

D-mannoz

A D-manndéz egy cukormolekula, amelynek feltételezett hata-
sa, hogy kompetitiv antagonista médon meggatolia a bakté-
riumok kitapadasat a hugyholyag nyalkahartydjahoz. Ugyan a
D-manndzt tartalmazé termékek méar hosszu ideje forgalom-
ban vannak, hatékonysagaval kapcsolatban egyelére nagyon
korlatozottan allnak rendelkezésre tudomanyos kozlemények.
Egy 2014-ben publikalt randomizalt kontrollalt vizsgdlat azt
mutatta, hogy napi 2 g D-mannéz szignifikdnsan hatékonyabb
volt, mint a placebo, és ugyanolyan hatékonynak bizonyult a
visszatérd hélyaghurut megelézésében, mint napi 50 mg nit-
rofurantoin szedése (23). Ezen eredmények ellenére azonban
a D-manndz pontos szerepének, illetve hatékonysaganak a
meghatarozasahoz tovabbi vizsgalatok sziikségesek.
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Hugyholyag-instillacio

Hialuronsav és chondroitin-szulfat higyhdlyagba valé instillaci-
Oja bizonyitott és széleskorben alkalmazott modszer a holyag
glukéz-aminoglikan (GAG) rétegének helyredllitasara interstiti-
alis cystitis esetén. Mivel a sériilt GAG-réteg oki szerepe felme-
rllt visszatérd holyaghurut esetén, alkalmazasanak vizsgalata
megkezd6détt ebben a betegségcsoportban is. Jelenleg még
nem adhat ajanlas ezzel a modszerrel kapcsolatban visszatéré
holyaghurut esetében, tovabbi randomizalt vizsgalatok sziksé-
gesek a pontos hatas megitélésére (24).

Antibiotikummal végzett profilaxis

Antibiotikum-profilaxis alkalmazéasa csak akkor javasolt, ha a
nem antibiotikumon alapulé megel&zési lehetéségek kudarcot
vallottak. Altalaban 3-6 hdnapos profilaxis alkalmazasa javasol-
hat kis dézist antibiotikummal (12). A profilaxis hatékonysa-
ga nem kérdéses, azonban ledllitasat kdvetéen a n6k mintegy
50%-aban a tlnetek ismét kialakulnak. Az antibiotikum-profi-
laxis alkalmazésa torténhet minden nap folyamatosan vagy
szexualis aktust kdvetden, attol fiiggéen, hogy a beteg pana-
szai aktussal 6sszefliggést mutatnak-e.

Az alkalmazand antibiotikumot a korabban kimutatott kérokozo
érzékenysége és a beteg esetleges gyogyszer-allergigjanak figg-
vényében valaszthatjuk ki. Az irdnyelvek ajanlasai alapjan a kovet-
kez& antibiotikumok javasolhatok: fosfomycin 3 g 10 naponta is-
mételve, cefalexin 250 mg napi egy alkalommalaktust kovetden,
trimethoprimy/sulfamethoxazol 40/200 mg, nitrofurantoin 50 vagy
100 mg. Terhességben alkalmazhatd cefaclor 250 mg, illetve ce-
falexin 250 vagy 125 mg napi egy alkalommal (25, 12).
Magyarorszagi adatok szerint az E. coli rezisztencidja TMP+S-
MX-szel szemben meghaladja a 20%-ot (26), ezért alkalmazasa
orszagunkban empirikusan nem ajanlott, csak tenyésztés ered-
ményétdl fliggéen. Habar a fluorokinolonok igen hatékonyak,
haszndlatuk az antibiotikum-rezisztencia kialakulasa miatt els6-
vonalbeli kezelésként nem javasolt. A nitrofurantoin j6 hatasfoku
készitmény és annak ellenére, hogy régdta és széles korben al-
kalmazzak alacsony a rezisztendia vele szemben. Alkalmazhatosa-
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1. TABLAZAT: PROFILAXISKENT ALKALMAZHATO ANTIBIOTI-
Kumok LISTAJA Az EAU IRANYELVEI ALAPJAN (12)

(11d¢o} (VYo Ze] 1ol Napi 50 Mg/ 100 mg

alkalmanként 3 g,

fosfomycin 10 naponta ismételve

napi 250 mg vagy 125 mg/aktust
kovetden alkalomszer(ien, terhesség
esetén is adhato

cefalexin

napi 40/200 mg/aktust kovetden

SMX +TMP .
alkalomszer(ien

cefaclor

napi 250 mg, terhesség esetén adhato

gat sajnos korlatozza, hogy a betegeknél gyakran hasi panaszok
(hanyinger, hanyas, puffadas, hasmenés) jelentkeznek. Vizsgalatok
alapjan haszndlatuk csak >60 mlfperc feletti kreatinin dearence
esetén javasolt, mivel ennél rosszabb vesefunkcid esetén nem
vélasztodnak ki kell szinten a huigyutakban (27). Krénikus hasz-
ndlata soran ritkan el&forduld sulyos tidéfibrozisrdl, lletve méjka-
rosodasrol szamoltak be, amelyek miatt egyes szakmai tarsasagok
nem javasoligk hasznalatat hosszU tavi megel6zésre (1. tablazat).
Amennyiben a betegcomplience megfelel és a visszatérések
gyakorisaga alacsony, a visszatérd cystitis dndiagndzisa és rovid
Onkezelése is hatékony és javasolhatéd médszer lehet (28).
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