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lzvle¢ek. Bakterijska vaginoza je stanje v noz-
nici, ko normalno prisotne laktobacile zame-
njajo moéno pomnozene anaerobne bakterije,
Gardnerella vaginalis in Mycoplasma hominis.
Je mozen vzrok za prezgodnji porod. Bakterijsko
vaginozo smo dolocali klini¢no in mikroskopsko
pri Zenskah na treh oddelkih Ginekoloske klini-
ke. Pogostnost bakterijske vaginoze je bila pri
72 nosecnicah v Ambulanti za patolo$ko nosec-
nost nizja (5,5 %) od pogostnosti pri 100 prei-
skovankah z Dnevne klinike pred umetno
prekinitvijo nose¢nosti (14,0 %) in 13 preiskovan-
kah v Ambulanti za spolno prenosljive bolezni
(23,0 %). Razlike niso statisti¢no znadilne. Ve¢-
je tveganje za pojav bakterijske vaginoze ima-
jo zenske, ki so imele prvi spolni odnos pred
17. letom (razmerje obetov 3,64; 95 % interval
zaupanja 2,2-7,1), in zenske, ki pokadijo 15 ali
vec cigaret na dan (razmerje obetov 7,15; 95 %
interval zaupanja 1,9-26,0). Bakterijska vagino-
za je pri nenosecih zenskah pogostejsa kot pri
nosecih (razmerje obetov 3,22; 95 % interval zau-
panja 1,5-6,8) prav tako je v prvem in drugem
trimesecju pogostejSa kot v pozni nosec€nosti
(razmerje obetov 2,22; 95 % interval zaupanja
0,9-5,2). Povezava med bakterijsko vaginozo in
spolnim vedenjem ter kajenjem verjetno obsta-
ja, v nosec€nosti lahko spontano mine. Kot pre-
sejalni test bi lahko sluzila dolo¢itev pH in
aminskega vonja nozni¢nega izcedka, za do-
konéno potrditev je primernejSe barvanje razma-
za nozni¢nega izcedka po Gramu. Povezave
med bakterijsko vaginozo in pojavom prezgod-
njega poroda nismo mogli dokazati zaradi pre-
majhnega Stevila preiskovank.
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Abstract. Bacterial vaginosis is characterized by
the presence of large amounts of anaerobic bac-
teria, Gardnerella vaginalis and Mycoplasma
hominis in the vagina, where they replace the nor-
mally present lactobacilli. The condition is impli-
cated as a possible cause of preterm delivery. In
our study, bacterial vaginosis was diagnosed clin-
ically and microbiologically. The incidence of bac-
terial vaginosos in 72 pregnant women attending
the Clinic for Pathologic Pregnancy (5,5 %) was
lower than that in 100 women examined prior to
artifical abortion at the Day Clinic (14 %) and in
23 women evaluated at the Clinic for Sexually
Transmitted Diseases (23,0 %). The difference in
incidence between the groups was not statistically
significant. Factors found to be significantly asso-
ciated with bacterial vaginosis included: smoking
15 or more cigarettes per day (odds ratio 7,15;
95 % contidence interval 1,9-26,0) and age
<17 years at the first sexual intercourse (odds ratio
3,64; 95 % contidence interval 2,2-7,1). The inci-
dence of bacterial vaginosis is higher among
non-pregnant women than among pregnant ones
(odds ratio 3,22; 95 % contidence interval 1,5-6,8),
and in the first and second trimester of pregnan-
cy than in the third (odds ratio 2,22; 95 % conti-
dence interval 0,9-5,2). Sexual habits and cigarette
smoking seem to predispose women to bacteri-
al vaginosis. The condition may resolve sponta-
neously during pregnancy. The pH determination
and amine odour of the vaginal discharge can be
used as a reliable screening test, while Gram-stain
reading of the vaginal smear is employed to cor-
roborate the diagnosis. Because of the small size
of the series studied, it was not possible to prove
the relationship between bacterial vaginosis and
preterm delivery.

*Delo je bilo nagrajeno s Presernovo nagrado za Studente v letu 1997.
**Mojca Novak, stud. med., Ginekoloska klinika, Slajmerjeva 3, 1000 Ljubljana.
***Barbara Prosen, $tud. med., Ginekoloska klinika, Slajmerjeva 3, 1000 Ljubljana.
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Uvod

V noznici odrasle Zenske so normalno prisotne aerobne bakterije, med katerimi je ve¢
kot 95 % laktobacilov ali Déderleinovih bacilov (7), preostali mikroorganizmi so hemo-
liti¢ni streptokoki skupine B, anaerobni streptokoki (peptostreptokoki), Bacteroides sp.,
klostridiji, Gardnerella vaginalis, Ureaplasma urealyticum, v¢asih tudi Listeria in Mobi-
luncus sp. (2).

Laktobacili verjetno $¢itijo noznico pred okuzbami. Vzdrzujejo nizek pH s tvorbo mlec-
ne kisline, izlo¢ajo pa tudi antibakterijske snovi: vodikov peroksid, acidolin in laktacin B (2).
Vnetje noznice je najpogostejsi razlog, zaradi katerega zenske obiS¢ejo svojega gine-
kologa (3). NajpogostejSe oblike so: trihomoniaza, kandidiaza in bakterijska vaginoza.
Primerjavo z normalnim stanjem v noZznici podaja tabela 1.

Tabela 1. Znaki in simptomi posameznih vnetij in stanj v noznici (4).

Diagnosticni kriteriji Normalno

Bakterijska vaginoza

Trihomoniaza

Kandidiaza

Nozniéni pH 3,8-4,2

Videz izcedka bel, zrni¢ast

Aminski vonj odsoten

(vonj po ribah

po dodatku

10 % kalijevega

hidroksida

izcedku)

Poglavitne jih ni

tezave bolnice

Mikroskopska laktobacili,

slika epitelijske
celice

>4,5

belosiv, homogen,
se lepi na steno
noznice, pogosto
poveéan

prisoten

smrdec¢ izcedek
(vonj lahko
mo¢énejsi po
spolnem odnosu),
mozno srbenje*

clue celice**
levkocitov ni

>4,5

rumenozelen, se
lepi na steno
noznice, povecan

lahko prisoten

smrde¢ izcedek,
srbenje, bolecina
pri uriniranju

Trichomonas
vaginalis, levkociti

<4,5 (navadno)

bel, podoben
skuti, véasih
povecan

odsoten

srbenje ali
pekoca bolecina,
izcedek

brstece kvasovke,
hife, psevdohife
(ob dodatku
kalijevega
hidroksida)

*tretjina do treh Cetrtin Zensk je asimptomatskih (5)
**clue celice so epitelijske celice noznice, prekrite z mnozico majhnih bakterij, z objedenimi robovi

Bakterijska vaginoza (BV) je koli¢inska in kakovostna sprememba nozni¢ne flore. Raz-
licne, mo¢no pomnozene, zlasti anaerobne bakterije, ki so v precej nizjih koncentraci-
jah v noznici normalno prisotne, zamenjajo laktobacile, zato se lastnosti nozni¢nega
izcedka spremenijo (tabela 1). Bakterije, povezane z BV so (6): Gardnerella vaginalis,
anaerobne bakterije (Peptostreptococcus sp.; Prevotella sp. in Porphyromonas sp., kar
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sta novi imeni za rod Bacteroides; Mobiluncus sp.), genitalne mikoplazme (Mycoplasma
hominis; Ureaplasma urealyticum). Znacilni znaki vnetja in levkociti so pri BV odsotni (6).

Ni znano, kaj sprozi in vzdrzuje to zapleteno spremembo nozni¢ne flore. Osnovna spre-
memba je verjetno zviSanje nozni¢nega pH, kar omogoci razmnozitev oportunisti¢nih
patogenov. Le-ti si z vzajemnim delovanjem zagotovijo svoj obstoj (7). Prehod od nor-
malne flore do BV naj bi potekal postopoma, preko mejnega, prehodnega stanja (8).

Vecina avtorjev trdi, da je BV spolno prenosljiva bolezen (5, 9-14), vendar obstajajo tu-
di dokazi o nasprotnem (5, 15—18).

Pogostnost BV je v razli¢nih Studijah zelo razli¢na. Vzroki za to so uporaba razli¢nih diag-
nosti¢nih metod, nehomogenost preiskovanih populacij in majhni vzorci. V ZDA se BV
pojavlja pri 10—30 % nosecnic, pri 5 % zensk brez ginekoloskih tezav in 25 % zensk s simp-
tomi in znaki vnetja spodnjega genitalnega trakta ter pri 33—61 % Zensk v ambulantah
za spolno prenosljive bolezni (5, 17). V Veliki Britaniji so BV nasli pri 12,1 % nosecnic (17)
in pri 28 % zensk, ki so se odlocile za prekinitev nose¢nosti (19). Zanimivo je, da se BV
pojavlja pogosteje pri homoseksualnih kot pri heteroseksualnih zenskah (20) in pri zen-
skah, okuzenih z virusom HIV pogosteje kot pri neokuzenih (21, 22). Ni razjasnjeno, kaj
je vzrok in kaj posledica.

BV lahko dolo¢amo s klini¢nimi in/ali laboratorijskimi metodami. Ni sploSno sprejete me-
tode, ki bi sluZzila kot presejalni test.

Klini¢ni kriteriji, ki so jih postavili Amsel in sod. leta 1983 (73), se danes najpogosteje
uporabljajo za dolo¢anje BV, pogosto tudi kot zlati standard (7, 11, 13, 18, 23, 24). Kli-
ni¢no diagnozo BV lahko postavimo, kadar najdemo vsaj tri od naslednjih Stirih kriteri-
jev (tabela 1 za primerjavo z normalnim izcedkom):

* prisotnost homogenega, sivkastega, mleku podobnega izcedka, vidnega predvsem
ob vhodu v noznico;

* nozni¢ni pH, visji od 4,5;

e vonj po ribah (aminski vonj) po dodatku 10 % kalijevega hidroksida (KOH) nozni¢nem
izcedku (aminski test);

e prisotnost clue celic v nativnem preparatu izcedka iz noznice.

Med laboratorijskimi metodami je najbolj razSirjeno dolo¢anje BV z barvanjem razma-
za nozni¢nega izcedka po Gramu. Preparate je mogoce tolmaciti na standardiziran nacin:
po Spieglovi iz leta 1983 (25) ali po Nugentu iz leta 1991 (26). BV je mozno doloc¢ati tu-
di s citoloskimi brisi, barvanimi po Papanicolau (27), vendar kriterijev za ocenjevanje ($e) ni.

Poznavanje BV je potrebno zaradi mozne povezave z zapleti v nosec¢nosti, zlasti s prez-
godnjim pred¢asnim razpokom mehurja in prezgodnjim porodom, to je porodom med
22. in dokonc€anim 36. (36 tednov in 6 dni) tednom nosec¢nosti (28, 29). Le-ti so vzrok
za najvedji delez perinatalne obolevnosti in umrljivosti. Dejavniki, ki vodijo v prezgodnji
porod, so slabo poznani, najpomembnejsi napovedni dejavnik je predhodni prezgodnji
porod.

Vzrok prezgodnjega poroda je lahko vnetje v materni¢ni votlini. Mozni povzro€itelji so
streptokoki skupine B, Chlamydia trachomatis, mikoplazme, Trichomonas vaginalis in
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bakterije, povezane z BV, ki iz noznice in materni€nega vratu potujejo navzgor, in pov-
zrocijo lokalizirano vnetje v nosecnostno spremenjenem endometriju (decidui), se na-
to razsirijo na plodove ovoje ter skozi amnion dosezejo amnijsko votlino. Sledi lahko okuzba
ploda (30). Prezgodniji porod naj bi sprozili encimi, ki jih sproS¢ajo mikroorganizmi, in/ali
vnetni odgovor organizma nanje, z razgradnjo strukturnih beljakovin plodovih ovojev ali
s tvorbo prostaglandinov. Mozni virulenéni dejavniki bakterij, povezanih z BV, so muko-
liti€ni encimi (mucinaze in sialidaze) (31) in endotoksini (32).

Pogostnost BV se med noseénostjo spreminja. Ce je prisotna v prvem trimesegju, v prib-
lizno polovici primerov izgine spontano do pri¢akovanega dneva poroda. Zelo redko se
BV razvije po 16. tednu nosecnosti (33).

Zenske z BV imajo pove&ano tveganje za endometritis po nozniénem porodu in carskem
rezu (34, 35), morda tudi za pelvi€no vnetje po umetni prekinitvi nose¢nosti (36) in za
vnetje zgornjega, slepega dela noznice po histerektomiji (37, 38). Bakterije, povezane
z BV lahko proizvajajo kancerogene nitrozamine, ki naj bi skupaj z drugimi onkogeni (npr.
humani papiloma virusi) pospe$evali pojav cervikalne intraepitelialne neoplazije (39).

Enotnega stali§¢a v zvezi z zdravljenjem BV ni. Trenutno je zdravilo izbora oralni me-
tronidazol (40, 41), ki je zelo ucinkovit, problem predstavljajo stranski ucinki in njegova
toksi¢nost. Mutagenost in kancerogenost nista razjasnjeni (42). Oralni uporabi metro-
nidazola se v prvem trimesecju nosecnosti v sploSnem izogibamo. Alternativno zdravi-
lo je oralni klindamicin, ki ima podobno ucinkovitost kot metronidazol (43), med nosec¢nostjo
je varen, obstaja pa moznost razvoja psevdomembranoznega kolitisa.

Veliko obetajo antibioti¢na zdravila v obliki vaginalnih pripravkov, zlasti 2 % klindamicin
v obliki vaginalne kreme (44, 45), ki se ponekod Ze pojavlja kot zdravilo izbora (9). Stran-
ski ucinek je vaginalna kandidiaza, ki se pojavi pri priblizno 10 % Zensk (9). Na stopnji
kliniénih poizkusov je 0,75 % intravaginalni metronidazol v obliki Zeleja (46).

Zdravljenje je po sedaj znanih dejstvih indicirano samo pri zenskah s simptomi BV (9).

BV se po na videz uspeSnem zdravljenju pogosto ponovi (9, 47). Zdravljenje moskega
spolnega partnerja z metronidazolom ne izboljSa takojSnje uspesnosti zdravljenja, niti
ne zmanjSa deleza ponovitev BV (48). Pri trdovratnem in pogostem ponavljanju BV pri-
porocajo njegovo vkljucitev v tok zdravljenja (49). Uporaba kondoma morda prepreci po-
novitev BV (9).

Zdravljenje nosecnic z BV z namenom prepreciti prezgodnji porod je dalo nasprotne si
rezultate. Lokalno zdravljenje z 2 % klindamicinom v obliki vaginalne kreme uspesno oz-
dravi BV, vendar pa se tveganje za prezgodnji porod ne zmanj$a, pri nekaterih nosec-
nicah se celo poveca, morda zaradi prehodnega povecanja Stevila bakterij vrste
Escherichia coli in Enterococcus (50, 51). Vzrok za neuspeh lokalnega zdravljenja je
morda predhodna razSiritev okuzbe na zgornje dele genitalnega trakta, kjer lahko bak-
terije doseze le sistemski antibiotik (52). Uporaba oralnega klindamicina (52) ali oral-
nega metronidazola (53) je zmanj$ala pogostnost prezgodnjih porodov pri nosecnicah z BV.
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Mnogi zagovarjajo aktivno iskanje BV pri nosec€nicah in zdravljenje asimptomatskih in
simptomatskih nosecnic (49). Drugi menijo, da morajo uspesnost zdravljenja BV pri pre-
precevanju prezgodnjih porodov dokazati obSirnejSe Studije zato, da bi bila sploSna upo-
raba metronidazola v nosecnosti upravi¢ena (9).

Namen raziskave

Zeleli smo ugotoviti, kaksna je pogostnost BV na posameznih oddelkih Ginekoloske kli-
nike v Ljubljani, kak$na je razlika med zenskami z BV in brez nje, ter dolociti dejavnike
tveganja za njen pojav. Poleg tega nas je zanimalo, katera metoda dolo¢evanja BV bi
bila v nasih razmerah najprimernejsa. Primerjali smo izide poroda pri nose¢nicah z BV
in brez nje.

Preiskovanke in nacin dela

Preiskovanke

V Studijo smo prospektivno vkljucili 200 zensk iz treh populacij: 72 nose¢nic med 4. in
39. gestacijskim tednom nosecnosti in 15 nenosecih zensk iz Ambulante za patolosko
nosecénost (APN); 100 nosec¢nic med 5. in 17. tednom nosecnosti z Dnevne klinike (DK),
ki so se odlocile za umetno prekinitev noseénosti; 13 zensk iz Ambulante za spolno pre-
nosljive bolezni (ASPB), med katerimi so bile tri nosecnice (v 13., 14, in 39. tednu no-
secnosti).

I1zkljucili smo vse, ki so v predhodnih dveh tednih jemale katerekoli sistemske antibioti-
ke ali so se zdravile zaradi vnetja noznice.

Vse preiskovanke so privolile v sodelovanje, potem ko smo jim razlozili namen raziskave.

Jemanje brisov

Vzorce nozni¢nega izcedka smo v obeh ambulantah odvzeli med pregledom noznice
v spekulih in pred ginekoloskim pregledom. Na Dnevni kliniki smo brise jemali po gine-
koloSkem pregledu.

Bris nozni¢nega izcedka smo odvzeli z zgornje tretjine stranske nozni¢ne stene, z le-
senim lopar¢kom in z dvema vatiranima pali¢éicama. Obenem smo ocenili videz nozni¢-
nega izcedka. Na lesen loparéek smo kanili eno kapljico 10 % raztopine KOH in dologili
pojav vonja po ribah (aminskega vonja). Vzorec na vatiranih pali¢icah smo uporabili za
oceno pH z indikatorskimi listi¢i za pH ter za razmaza na dveh objektnih stekelcih, ki
smo ju do nadaljnje laboratorijske obdelave hranili v temi. Za dolo¢anje pH in aminske-
ga vonja smo uporabljali komplet Aminokolpitis-Test proizvajalca Gerot Pharmazeutika
iz Dunaja.

Laboratorijske metode

Razmaze smo pobarvali in pregledali v dveh dneh po odvzemu brisa. Na eno objektno
stekelce smo kanili eno kapljico 1 % metilenskega modrila in opazovali pod mikrosko-
pom pri 400-kratni povecavi. Doloc€ili smo delez clue celic med epitelijskimi celicami (ve¢
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ali manj kot 20 %). Razmaz na drugem objektnem stekelcu smo pobarvali po Gramu in
ga pregledali pod mikroskopom z imerzijo pri 1000-kratni povecavi.

Dolocitev bakterijske vaginoze

BV smo dolodili posebej na podlagi klini¢nih kriterijev po Amselu in sod. (713) in z oce-
no preparata, obarvanega po Gramu, pri ¢emer oseba, ki je mikroskopirala, ni pozna-
la rezultatov klini¢nih kriterijev.

Preparat, pobarvan po Gramu, smo ocenjevali po to¢kovnem sistemu, ki so ga uvedli
Nugent in sod. (26). Opazovali smo naslednje morfoloske vrste bakterij: velike, po Gra-
mu pozitivne pali¢aste bakterije (Lactobacillus morfotip), majhne, po Gramu razli¢ne pa-
licaste bakterije (Gardnerella vaginalis morfotip), majhne, po Gramu negativne pali¢aste
bakterije (Bacteroides sp. morfotip), ukrivljene, po Gramu razli¢ne pali¢aste bakterije (Mo-
biluncus sp. morfotip), in po Gramu pozitivne koke. Glede na njihovo povpre¢no Stevi-
lo v enem vidnem polju smo vsak morfotip oStevilCili od 0 do 4+ (0, ¢e ni bil prisoten;
1+ za manj kot 1 bakterijo; 2+ za 1 do 4 bakterije; 3+ za 5 do 30 bakterij; 4+ za 30 ali
ve¢ bakterij). Vsakemu morfotipu smo dodelili to¢ko po tabeli 2 in to¢ke vseh morfoti-
pov sesteli. Sestevek 7 ali ve¢ pomeni BV; seStevek od 4 do 6 ustreza mejni nozniéni
flori; seStevek od 0 do 3 pa normalni noznic¢ni flori.

Tabela 2. Tockovanje po Gramu pobarvanih razmazov noznicnega izcedka.

Tocke Morfotip Lactobacillus Morfotipa Gardnerella in Bacteroides sp. Morfotip Mobiluncus sp.
0 4+ 0 0

1 3+ 1+ 1+ do 2+

2 2+ 2+ 3+ do 4+

3 1+ 3+

4 (] 4+

Anketa in podatki o poteku in izidu nosecnosti

Z vsako preiskovanko smo se pogovorili in izpolnili anonimni Sifrirani vprasalnik, s ka-
terim smo dobili podatke v zvezi z osebno, socialno, spolno in porodniSko anamnezo.
Pri nosecih iz Ambulante za patolo$ko nose¢nost smo spremljali potek in izid nose¢no-
sti. Pri tistih, ki so rodile v ¢asu raziskave, nas je zanimala gestacijska starost, porod-
na teza, dolzina, obseg glavice otroka in ocena po Virginiji Apgar.

Statisticnha obdelava

Skupine smo med seboj primerjali s statisti¢nimi metodami: opisne spremenljivke s te-
stom hi-kvadrat, z Mann-Whitneyjevim U-testom in s Kruskal-Wallisovim testom, nume-
ricne spremenljivke pa z analizo variance, t-testom za neodvisne vzorce in ANOVA testom.
Razlika med skupinami je bila statistiéno pomembna, ¢e je bila izraCunana vrednost sta-
tisticne pomembnosti (p) manj$a od 0,05. Uporabiljali smo statisti¢ni program SPSS 7,0.
Za ugotavljanje vpliva dejavnikov tveganja na pojav BV smo uporabili metodo multiple
logisti¢ne regresije.
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Rezultati

Osnovni podatki

Stiri skupine zensk (nosece iz APN, nenosece iz APN, z DK, iz ASPB) so se med se-
boj statisticno pomembno razlikovale v delezu samskih zensk (p = 0,013), po stopniji izo-
brazbe (p < 0,005), v delezu kadilk (p < 0,005) in v delezu mnogorodnic (p = 0,041). Za
nadaljnje parne primerjave treh skupin s skupino nosecnic iz APN smo stopnjo tvega-
nja, s katero lahko potrdimo osnovno domnevo, znizali na 0,017 (54). Nenosece iz APN
so0 imele statistiéno pomembno visjo stopnjo izobrazbe (p =0,011); nosece z DK so ime-
le nizjo stopnjo izobrazbe (p < 0,005), ve¢ je bilo kadilk (p < 0,005), delez samskih je
bil vedji (p < 0,005); preiskovanke iz ASPB pa se od nosec¢nic iz APN niso pomembno
razlikovale.

Pogostnost bakterijske vaginoze

Pogostnost BV, dolo¢ene z laboratorijsko metodo barvanja po Gramu, pri posameznih
skupinah Zensk prikazuje tabela 3. Med njimi ni bilo statisticno pomembne razlike v po-
gostnosti BV (p = 0,181), zato smo vse preiskovanke v nadaljnih statisti¢nih analizah
razdelili glede na prisotnost BV (tabela 3).

Tabela 3. Pogostnost bakterijske vaginoze (BV) v posameznih skupinah. APN — ambulanta za patolosko no-
secnost; DK — dnevna klinika; ASPB — ambulanta za spolno prenosljive bolezni; N — Stevilo preiskovank.

Skupina BV negativno BV pozitivho
normalna flora prehodna flora N (%)
N (%) N (%)
Noseé&e v APN (N = 72) 51 (70,8) 17 (23,6) 4 (5,5)
Nenosece v AP (N = 15) 11 (73,3) 2(13,3) 2(13,3)
Noseé&e na DK (N = 100) 70 (70,0) 16 (16,0) 14 (14,0)
Nosece in nenosece 6 (46,0) 4 (30,7) 3(23,0)
v ASPB (N = 13)
Skupaj (N=200) 177 (88,1) 23 (11,9)

Znacilnosti zensk z bakterijsko vaginozo

Z univariatnimi analizami smo med seboj primerjali skupini zensk z BV in brez nje (ta-
bela 4). V skupini z BV je statisti¢no pomembno vecji delez zensk, ki so bile pri prvem
spolnem odnosu stare manj kot 17 let (p = 0,003).

Analiza so€asnega vpliva ve¢ dejavnikov tveganja na pojav bakterijske vaginoze

V multivariatni model smo vkljucili znacilnosti (spremenljivke), ki so se pri pripravi mo-
dela izkazale kot dovolj pomembno povezane z BV: kajenje, starost pri prvem spolnem
odnosu manj kot 17 let, nose¢nost (da ali ne) in viSina nosec¢nosti (tabela 5).
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Tabela 4. Demografske, vedenjske in reproduktivne znacilnosti Zensk z bakterijsko vaginozo in brez nje (BV).
N — Stevilo preiskovank; SD — standardna deviacija; NSP — ni statisticno pomembno; SP — statisticno po-
membno. Stopnje izobrazbe: 1. stopnja: nedokoncana osnovna Sola; 2. stopnja: osnovna Sola; 3. stopnja:
poklicna srednja Sola; 4. stopnja: strokovna srednja Sola; 5. stopnja: srednja Sola; 6. stopnja: visja Sola in
7. stopnja: visoka Sola.

Podatki iz ankete BV negativho BV pozitivho Statisti¢na
(N=177) (N =23) pomembnost (p)

Starost 29,7+6,3 28,2+7,4 NSP
Stan: samski (%) 36,9 52,2 NSP
|zobrazba (stopnja + SD) 4417 43+1,6 NSP
Kadilke (%) 27,1 39,1 NSP
Starost pri prvem spolnem odnosu <17 let 16,8 43,5 SP (0,003)
Stevilo spolnih partnerjev >4 (%) 17,8 34,8 NSP
Izpiranje noznice (%) 71 8,7 NSP
Vnetja noznice v preteklosti (%) 17,7 8,7 NSP
Predhodni porodi (%) 67,3 68,2 NSP
Predhodni splavi (%) 447 36,4 NSP

Tabela 5. Spremenljivke, ki so vstopile v model linearne regresije. b —koeficient; RO — razmerje obetov = €
1Z - 95 % interval zaupanja.

Dejavniki tveganja Opazovan dogodek Nasproten dogodek b RO =¢e® 1z

Kajenje 15 ali veé nekadilke, do 1,9664 7,15 1,9-26,0
cigaret/dan 15 cigaret/dan

Starost <17 let* da ne 1,2919 3,64 2,2-7,1

Nosecnost ni nosec¢nosti 1.in 2. trimesecje 1,1711 3,22 1,5-6,8

ViSina nosecnosti 1.in 2. trimeseéje 3. trimesecje 0,798 2,22 0,9-5,2

*pri prvem spolnem odnosu

Ocena klini¢nih kriterijev za dolo¢anje bakterijske vaginoze

Zanesljivost razli¢nih kombinacij klini€nih kriterijev za dolo¢anje BV smo ocenili glede
na na rezultate barvanja razmaza po Gramu (tabela 6).

Tabela 6. Obcutljivost, specificnost, pozitivna in negativna napovedna vrednost posameznih kombinacij kli-
nicnih kriterijev (55). A — BV doloc¢ena na podlagi prisotnosti vsaj treh klinic¢nih kriterijev od Stirih (13); ti-
picen izcedek, pH > 4,5, aminski vonj, > 20 % clue celic; B — BV, e je pH > 4,5, prisoten aminski vonj, in
> 20 % clue celic; C — BV, ¢e je pH > 4,5 in prisoten aminski vonj.

Nacin doloéanja  Obgcutljivost  Specifiénost  Pozitivna napovedna vrednost  Negativna napovedna vrednost

A 0,82 0,95 0,72 0,97
B 0,75 0,98 0,86 0,96
Cc 0,83 0,95 0,73 0,97
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Izid nosecnosti

Od 72 nosecnic iz APN smo podatke o porodu dobili od 61. Ostalih 11 je verjetno rodi-
lo drugje.

Gestacijska starost se je gibala od 31 do 42,3 tednov. Pet porodov je bilo prezgodnjih —
dva inducirana in trije spontani.

BV so imele $tiri nosecnice: ena je rodila pri 40 tednih gestacijske starosti, ena je ime-
la spontani prezgodnji porod in je pri 34 tednih gestacijske starosti rodila dvojcka, za
dve pa podatkov o porodu ni bilo.

Razprava

BV je zapletena sprememba nozni¢ne flore, ki sta jo prva opisala Gardner in Dukes le-
ta 1955 (56). Do danes se je zaradi novih spoznanj v zvezi z mikrobioloskimi znacilnost-
mi, patogenezo in etiologijo pogled na BV spremenil, hkrati pa so se pojavile tudi nova
vpradanja. BV uvr§¢amo med vnetja noznice, kljub temu, da vnetnega odgovora v noz-
nici ni (6). Po nekaterih podatkih je najpogostejSa oblika vnetja noznice v reproduktiv-
ni dobi zensk (22). Zdravje zensk z BV ni neposredno ogrozeno, 30 do 75 % izmed njih
ne navaja nikakrsnih tezav z izcedkom (5) ali pa se zaradi tega ne pritozujejo.

Zanimanje za BV je v zadnjem ¢asu naraslo zaradi mozne vzro¢ne povezave z zaple-
ti v nosecnosti in po porodu (28, 29, 35), z zapleti po operativnih posegih (37, 38)in s po-
javom sprememb cervikalne citologije (39). BV morda olajSa okuzbo z virusom HIV (21, 22).
Mehanizmi, ki privedejo do tak$nih zapletov pri zenskah z BV, niso natan¢no poznani,
mozno je celo, da je BV le spremljevalka ali pokazatelj kakega drugega dejavnika.

Zeleli smo ugotoviti, kaksne so znagilnosti pojava BV v nagem prostoru. Raziskavo smo
opravljali na treh oddelkih GinekoloSke klinike v Ljubljani, ki jih obiskujejo Zzene iz vse
Slovenije.

Dosedanje Studije o prekuzenosti porodnic s klamidijo trahomatis in streptokoki skupi-
ne B pri nas so pokazale, da je pogostnost le-teh zaradi neznanih vzrokov v Sloveniji
nizja kot drugod. Pogostnost BV pri nosec¢nicah v APN je bila 5,5 % in je v primerjavi
s podatki iz literature nizja (10 do 30 % pri nosec¢nicah v ZDA (5, 17) in Veliki Britani-
ji (17)). Vzorci nosecnic iz razliénih Studij razlicno veliki in neenakih lastnosti, zato lah-
ko govorimo o razli¢ni pogostnosti le z zadrzki.

Domnevali smo, da bo pogostnost BV pri preiskovankah z DK in ASPB visja kot pri no-
secnicah izAPN. Razlika med njimi je bila nakazana (14,0 % na DK in 23,0 % v ASPB
proti 5,5 % v Ambulanti za patolo$ko nosecnost), vendar je bila statisticno neznacilna.
Vzrok za razli¢no pogostnost BV v preiskovanih populacijah bi lahko bil prisotnost de-
javnikov tveganja za pojav BV: prvi spolni odnos pred 17. letom starosti in vecje Stevi-
lo spolnih partnerjev kot kazalca spolnega vedenja (12, 14), predhodna rojstva ali
splavi (5), kajenje. Razlik v spolnem vedenju nismo nasli, med preiskovankami z DK pa
je bilo ve¢ kadilk kot med nosecnicami iz APN. Menimo, da bi z obsirnejSo Studijo do-
kazali razlike v pogostnosti BV.
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Pogostnost BV pri vseh preiskovankah skupaj je bila 11,9 % in se od rezultatov drugih
Studij ne razlikuje. Primerljivost je le navidezna, kajti vzorec je majhen in nehomogen.

Preiskovanke z BV se po starosti, stanu in stopniji izobrazbe ter delezu kadilk niso sta-
tisticno pomembno razlikovale od tistih brez BV, nasli pa smo razlike v spolnem vede-
nju. Po mnenju mnogih je BV spolno prenosljiva bolezen (5, 11, 12, 14)in je vioga moSkega
spolnega partnerja zato za njen razvoj bistvena. Kot kazalca tveganega spolnega vede-
nja za pojav BV se v literaturi pojavljata starost pri prvem spolnem odnosu (nizja od 17 let)
in Stevilo dosedanijih spolnih partnerjev (Stiri ali ve€). Skupina z BV je statisti€cno pomemb-
no imela prvi spolni odnos pri manj kot 17 letih, razlika v delezu Zensk s Stirimi ali ve¢
spolnimi partnerji pa ni bila znacilna (17,8 % pri tistih brez BV proti 34,8 % zensk z BV).

Za razjasnitev mehanizma razvoja BV je pomembno ugotavljanje dejavnikov tveganja
z multivariatnimi analizami. Vanjo smo od opazovanih spremenljivk (starost, stopnja izo-
brazbe, kajenje, prvi spolni odnos pri manj kot 17 letih, Stirje ali ve€ spolnih partnerjev
do sedaj, predhodna vnetja noznice, izpiranje noznice, predhodni porodi ali splavi, pred-
hodni prezgodnji porodi, nose¢nost, viSina nosec¢nosti) vkljucili samo tiste, ki so se iz-
kazale za dovolj pomembno povezane z BV.

Zenske, ki so imele prvi spolni odnos pred 17. letom starosti, imajo 3,64-krat vegje tve-
ganje za pojav BV (95 % interval zaupanja 2,2-7,1). Zenske, ki pokadijo 15 ali ve¢ ci-
garet dnevno, imajo 7,15-krat (95 % interval zaupanja 1,9-26,0) veclje tveganje za
pojav BV od tistih, ki ne kadijo oz. pokadijo manj kot 15 cigaret dnevno.

Menimo, da se BV razvije zaradi delovanja Stevilnih endogenih in eksogenih dejavni-
kov, ki spreminjajo mikrookolje v noznici (pH, prisotnost kisika, lokalni imunski odziv) in
s tem omogodijo razrast bakterij, znadilnih za BV. Kajenje lahko zmanjSuje splosno in
lokalno imunost, stranski produkti se morda nalagajo ali izlo¢ajo skozi nozni¢no sluzni-
co, kar oslabi varovalno funkcijo laktobacilov in omogo¢i razrast anaerobov. Moski
spolni partner lahko ob spolnem odnosu vnasa v noznico bakterije, povezane z BY, al-
kalna sperma pa zviSa pH v noznici. Od bakterij, povezanih z BV, so iz se¢nice moskih
izolirali le Gardnerello vaginalis (13, 24, 26). Drugi mozni dejavniki razvoja BV so hor-
monski vplivi, jemanje antibiotikov, druge okuzbe noznice, izpiranje noznice, uporaba
znotrajmaterni¢nih viozkov.

Zanimiv je vpliv noseénosti na BV. Nenosece zenske imajo BV pogosteje kot nosece
v prvem ali drugem trimesecju (razmerje obetov 3,22; 95 % interval zaupanja 1,5-6,8),
le-te pogosteje od nosecih v tretjem trimesecju (razmerje obetov 2,22; 95 % interval zau-
panja 0,9-5,2). Podobno ugotavljajo tudi drugi avtorji (33). Vzrok je lahko spremenje-
no hormonsko stanje, manjSa pogostnost spolnih odnosov med nosecnostjo, boljSe
psihofiziéno pocutje ter drugi, neprepoznani dejavniki.

Za doloc¢anje BV se v praksi uveljavljata zlasti dve metodi: standardni klini¢ni kriteriji, ki
so jih leta 1983 vpeljali Amsel s sod. (13), ter laboratorijska metoda barvanja razmaza
nozniénega izcedka po Gramu. Zeleli smo ugotoviti, katero izmed metod bi lahko pri vsa-
kodnevnem prakti¢nem delu uporabljali pri nas.
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Za zlati standard smo izbrali barvanje razmaza nozni¢nega izcedka po Gramu. Ta od-
locitev je posledica definicije BV, ki BV opisuje kot prisotnost velike koli¢ine anaerobnih
bakterij v noznici in odsotnost oziroma primanijkljaj laktobacilov (4), in je torej mikrobio-
loSka. Razmaz smo ocenjevali po Nugentovem to¢kovnem sistemu (26), ki upoSteva mor-
foloSko najprepoznavnejSe vrste bakterij, povezane z BV. Glavna prednost to¢kovanja
je standardizirano ocenjevanje, ki omogoca primerjavo s podobnimi raziskavami drug-
je. Za rutinsko delo je toc¢kovanje zamudno in pogosto nepotrebno, e posebej e za
mikroskopom sedi izkuSena oseba. V takem primeru zado$¢a opisna ocena: BV je/ni,
mejna flora, normalna flora.

V praksi bi bilo primerneje ugotavljati BV na podlagi klini€nih kriterijev, saj bi diagnozo
lahko postavili ob bolnici. Po nasih izku$njah je najteze oceniti videz izcedka in prisot-
nost clue celic. Na videz izcedka vplivajo: izpiranje noznice, nedavni spolni odnos, is-
to¢asna druga okuzba spodnjega genitalnega trakta. Za dolo¢anje clue celic je potrebna
velika mera izkuSenosti (clue celice zlahka zamenjamo z razpadlimi epitelijskimi celi-
cami noznice, ki imajo pri 400-kratni pove€avi podoben videz), hkrati je razmaz nozni¢-
nega izcedka treba pregledati na dan odvzema brisa, kar v nasih razmerah pogosto ni
izvedljivo. Clue celic nismo dolo¢ali v nativnem preparatu, ampak v razmazu, pobarva-
nim z 1 % metilenskim modrilom, v katerem smo lazje razloCevali razli¢ne strukture.

Menimo, da bi lahko iz standardnih klini¢nih kriterijev po Amselu in sod. (13) izlo€ili vi-
dez izcedka. Za okvirno oceno pa bi lahko dolo¢ali le pH in aminski vonj: ¢e sta oba od-
sotna, lahko z verjetnostjo 0,97 trdimo, da BV ni; ob prisotnosti enega ali obeh pa bi bilo
treba diagnozo potrditi tudi z metodo barvanja po Gramu.

Vzorec nosecnic iz APN je bil premajhen, da bi lahko sklepali o povezavi med BV in prez-
godnjim porodom. Za 61 nosecnic od 72 vklju€enih so bili dostopni podatki o porodu,
ostale so verjetno rodile drugje. Sest jih je rodilo prezgodaj, pri treh se je porod zadel
spontano. BV smo nasli pri Stirih nose¢nicah: ena je rodila pri 40 tednih gestacijske sta-
rosti, ena je imela spontani prezgodniji porod, rodila je dvojcka, kar predstavlja neodvi-
sen dejavnik tveganja za prezgodniji porod, pri dveh pa podatkov o porodu ni bilo.

Povezavo med BV in prezgodnjim porodom je dokazalo ve¢ Studij (28, 29). Ni Se raz-
jasnjeno, ali je povezava vzro¢na, in ali bi zdravljenje nosec¢nic z BV lahko zmanjSalo
pogostnost prezgodnjih porodov. Zdi se, da je lokalno zdravljenje BV za preprecitev prez-
godnjega poroda neuspesno (51, 52), meditem ko je uspeh sistemskih antibiotikov
bolj&i (53, 56). Vzrok za to naj bi bila predhodna razSiritev okuzbe na zgornje dele ge-
nitalnega trakta, kjer bakterije lahko dosezejo le sistemski antibiotiki (56). Zaradi moz-
nosti razsiritve in posledi¢nih nepovratnih sprememb, bi morali BV zdraviti najkasneje
do konca drugega trimesecja (29).

Sklepi

Pogostnost BV je pri nose¢nicah v APN nizja (5,5 %) od pogostnosti v ASPB (23,0 %)
in na DK (14,0 %). Razlike so nakazane, a niso statisticno znacilne.

Mozna dejavnika tveganja za pojav BV sta kajenje (15 ali ve€ cigaret dnevno) in spol-
no vedenje s kazalcem (starost pri prvem spolnem odnosu manj kot 17 let).

493



MED RAZGL 1998; 37

BV je pri nenosecih zenskah pogostej$a kot pri nosecnicah in zgodaj v nose¢nosti (prvo
in drugo trimesecje) pogostejsSa kot v pozni nosecnosti.

Menimo, da ob odsotnosti dveh klini¢nih kriterijev (pH in aminski vonj) lahko dovolj za-
nesljivo izlo¢imo zenske brez BV. Ob prisotnosti enega ali obeh pa bi bilo za potrditev
BV, treba oceniti Se razmaz nozni¢nega izcedka, pobarvanega po Gramu.
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