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Behandling af bakteriel vaginose i

almen praksis

Bakteriel vaginose (BV) er et klinisk
syndrom, som opstar, nar den nor-
male vaginalflora, domineret af
forskellige Lactobacillus species er
forsvundet og erstattet af store
mangder anaerobe bakterier, samt
Gardnerella vaginalis og Mycop-
lasma hominis. BV er den hyppig-
ste arsag til udflad og lugtgener fra
underlivet. Tilstanden forekommer
hos hver tredje kvinde, der hen-
vender sig til almen praksis med
klage over abnormt udflad og hver
tiende, der undersgges uden at
have denne klage. Arsagen til &n-
dringen i den mikrobiologiske va-
ginalflora kendes ikke. @get sek-
suel aktivitet er associeret til
tilstanden, men der findes ikke be-
laeg for, at BV kan betegnes som en
seksuelt overfart lidelse.

Det naturlige vaginale flad

Fra kirtler i cervikalkanal og top-
pen af vagina secerneres ca. 10 ml
sekret i dggnet. Det meste resorbe-
res under passagen i vagina. Kun
1-2 ml udskilles som flad. Dette
flad varierer i udseende, konsi-

stens og lugt. Det varierer ogsa
med menstruationscyklus, kvin-
dens alder og seksuelle aktivitet.
Det naturlige flad (leukoré) kan
veere hvidligt, tyndtflydende eller
cremeagtigt eller klart, tradtraek-
kende og slimet. Det naturlige flad
har en lav pH-veerdi, fordi glykogen
nedbrydes til meelkesyre af de i se-
kretet forekommende laktobaciller.
Foruden store meengder af laktoba-
ciller indeholder det naturlige flad
ofte mindre mangder af en lang
rekke andre mikroorganismer,
blandt andet korynebakterier,
streptokokker gr. B, gardnerella,
bakteroider, mykoplasmer, virus og
svampe i et balanceret, sundt mi-
krobiologisk gkosystem.

Diagnostik

Amsels fire kriterier har traditio-
nelt vaeret anvendt til diagnostik af
BV (Tabel 1). Kriterierne er brug-
bare i almen praksis, men er kom-
met i miskredit, da de er meget
besveerlige at anvende. Som »near
patient testing« har almen praksis
to alternative muligheder (Tabel 1),

Tabel 1. Diagnostiske kriterier for bakteriel vaginose.

Amsels fire kriterier (mindst 3 skal veere opfyldte)

¢ Homogent sekret.

e pH > 4,5 i gvre del af vagina. Benyt indikatorstrimmel og undga tilblan-

ding af cervikalsekret eller blod.

e Positiv amintest: Vaginalsekret tilseettes en drabe 10% KOH - ved posi-
tiv prgve udvikles en karakteristisk, ubehagelig fiskeagtig lugt.
e Sikker forekomst af clue cells ved mikroskopi af wet smear fra vagina.

Alternative kriterier

¢ Dominans af sma bakterier i forhold til lactobaciller i wet smear eller

e Dominans af clue cells i wet smear.

Wet smear: Se teksten.
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som begge foregar ved undersggelse
af wet smear (se nedenfor). Man
kan ngjes med at undersgge for
clue cells (se figur) eller benytte en
scoringsmetode, der bestar i at vur-
dere forekomsten af laktobaciller
over for forekomst af sma bakte-
rier, fx kokkoide stave, der ofte
adheererer til hinanden. Eksakt op-
teelling af antal bakterier er sjeel-
dent ngdvendigt, da normale prae-
parater indeholder mange lakto-
baciller, og bakteriel vaginose-
preeparater indeholder tallgse sma
bakterier.

Clue cells: Vaginale epitelceller, som er over-
sdet med sma kokkoide eller stavformede
bakterier i en sddan grad, at cellegreensen er
helt udvisket.

Wet smear af vaginalt sekret

Wet smear betegner det praeparat,
som fremstilles af vaginalsekret til-
blandet fysiologisk saltvand til mi-
kroskopisk undersggelse. Der fin-
des forskellige mader at fremstille
et wet smear pa, men fglgende me-
tode anbefales, da den er nem at
bruge og reproducerbar pa grund af
mere ensartede blandingsforhold
fra gang til gang.

¢ Med en vatpind fugtet med NacCl
0,9% »opfanges« vaginalsekret
direkte fra vagina i forbindelse
med den gynakologiske under-
sggelse, og blandingen placeres
pa objektglasset ved at »rulle en
drabe af«. Deekglas placeres, og
praeparatet er klar til brug.

Mikroskopering af wet smear

kreever et fasekontrastmikroskop
for at opna tilstraekkelig god kvali-
tet. Der mikroskoperes ved 400xfor-
stgrrelse (10xokular og 40xobjek-
tiv). Efter treening med mikrosko-
pering - fa uger — tager en mikro-
skopi af et wet smear praeparat fra
¥%-1 minut. Forefindes fasekon-
trastmikroskop ikke, kan der om
muligt traeffes aftale med lokal mi-
krobiologisk afdeling om fasekon-
trastmikroskopi af indsendt mate-
riale.

Indikation for wet smear undersggelse

e Ved symptomer - iseer udflad og
lugt

¢ Ved klinisk mistanke: Homogent
vaginalsekret, lugt ved under-
sggelse

¢ | forbindelse med cervixcytologi
for at undga uegnede celle-
praver og fund af infektigse til-
stande

e Fgr instrumentering af genita-
lia interna — fx anleeggelse af
spiral

Podning og cytologisk undersggelse
Podning fra vaginalsekret med
dyrkning for Gardnerella vaginalis
er obsolet, da resultatet oftest er
mere vildledende end vejledende
og i veerste fald farer til heroiske,
meningslgse og nytteslgse be-
handlingsforsgg. Pavisning af
Gardnerella vaginalis har ringe
preediktiv veerdi for BV, da bakte-
rien ogsa kan dyrkes fra hen ved
halvdelen af kvinder uden sympto-
mer pa BV.

Histologiske og cytologiske svar
krydret med mikrobiologiske diag-
noser har ingen umiddelbar klinisk
eller behandlingsmeaessig betyd-
ning, men bgr alene skeerpe op-
marksomheden omkring udred-
ning af mulig patologisk tilstand i
vagina eller cervix.

Behandling af bakteriel vaginose
Det har i mange ar veeret god prak-
sis, at patienter med BV kun blev
tilbudt behandling, hvis de havde
symptomer. Undersggelser tyder
imidlertid pa, at BV ikke er sa
harmlgs, som tidligere antaget.
Forekomst af BV hos gravide kvin-
der selv tidligt i svangerskabet er
forbundet med en gget risiko for
preeterm fgdsel, praeterm vandaf-
gang og chorionamnionitis og en-
dometritis post partum eller post
abortum. Hos den ikke-gravide
kvinde er BV ogsa forbundet med
en gget risiko for gvre genitalinfek-
tion, iseer hvis kvinden far foreta-
get forskellige invasive indgreb.

Stillingtagen til behandling af-
heenger af, hvilket behandlingsmal
man stiler efter. Hos den ikke-gra-
vide kvinde med BV, er det pri-
meere behandlingsmal at fjerne
symptomerne. Hos den gravide
kvinde er malet tillige at reducere
risikoen for fadselskomplikationer
forarsaget af BV. Hos kvinden, der
star overfor at skulle have foretaget
provokeret abort eller lagt spiral, er
malet at reducere risikoen for ef-
terfglgende infektion.

| det falgende beskrives behand-
lingen af disse tre grupper hver for

sig.

Behandling af ikke-gravide
Behandlinger med veldokumente-
ret effekt over for BV fremgar af Ta-
bel 2. | gennemsnit responderer 70-
80% pa behandlingen, men recidiv
kan forekomme hos op til ¥/3. An-
vendelse af peroral metronidazol i
7 dage er signifikant bedre end be-
handling med en enkelt dosis. Lo-
kalbehandling i 5-7 dage er lige sa
effektivt som systemisk behand-
ling med metronidazol i 7 dage.
Herhjemme har det veeret tradition
at anvende behandling med metro-



nidazol 2 g 1. og 3. dag, fordi man
har skennet, at en gget compliance
kunne opveje den mindre effekt,
men dette er ikke sikkert doku-
menteret.

Fordelen ved systemisk behand-
ling er, at den er nemmere at an-
vende og maske farer til feerre reci-
diver. Fordelen ved lokal behand-
ling er, at der ikke er systemiske ef-
fekter, og risiko for medicininterak-
tioner og alkoholintolerans undgas.

Behandling fer operativt indgreb
Undersggelser har vist, at man kan
nedseette risikoen for postoperativ
endometrit efter provokeret abort
til cirka en tredjedel (fra 12,2% til
3,8%) hos kvinder med BV, hvis de
seettes i behandling en uge for ind-
grebet. Den samme forebyggende
effekt er formentlig til stede hos
patienter, der skal have lagt spiral,
men vi savner undersggelser, der
bekraefter dette. Indtil disse forelig-
ger, ma vi imidlertid anbefale at
undersgge for BV forud for instru-
mentering af genitalia interna og
behandle, hvis der findes tegn pa

BV infektion. Behandlingsmulighe-
der fremgar af Tabel 2.

Behandling af gravide

Behandling af gravide, der har
symptomer pa BV, er den samme
som hos ikke-gravide. De senere
ars store metaanalyser har ikke
fundet gget risiko for fosteret hos
gravide behandlet med metroni-
dazol. Lokal behandling med clin-
damycin kan ogsa anvendes i gra-
viditeten.

Hos gravide uden symptomer pa
BV er spgrgsmalet, om vi i dag har
tilstreekkelig evidens til at tilbyde
en forebyggende behandling for at
undga graviditetskomplikationer.
Ifglge den nyeste litteratur bar
man sondre mellem kvinder med
en forgget risiko for fgdselskompli-
kationer (for eksempel tidligere
preeterm fgdsel) og kvinder uden
forgget risiko. For nylig har en stor
undersggelse vist manglende ef-
fekt af engangsdosis af metroni-
dazol hos asymptomatiske gravide
ligesom undersggelser af lokalbe-
handling ej heller har vist nogen

Tabel 2. Behandling af bakteriel vaginose hos ikke-gravide og gravide med

symptomer. Priser per 5. marts 2001.

Rekommanderede behandlinger

Metronidazol 500 mg 2xdaglig i 7 dage

Tabl. Elyzol 500 mg, 14 stk.

Tabl. Metronidazol DAK 500 mg, 2x8 stk.

(Tabl. Flagyl 400 mg, 2x10 stk.)

51,95 kr.*
70,30 kr.*

(107,60 kr.*)

Clindamycin vaginalcreme 2%. En dosis (100 mg) dybt i vagina far senge-

tid i 7 dage

Dalacin vaginalcreme 2%, 40 g med applikator

158,85 kr.

Metronidazol vagitorier 500 mg 2xdaglig i 5 dage

Flagyl vagitorier 500 mg, 10 stk

Alternative regimer

Metronidazol 2 g som éngangsdosis eller 2 g 1. og 3. dag som éngangsdosis

Tabl. Elyzol 500 mg, 8 stk.
Tabl. Flagyl 400 mg, 10 stk.

Tabl. Metronidazol DAK 500 mg, 8 stk.

52,05 kr.*

35,15 kr.*
53,80 kr.*
35,15 kr.*

*Tilskudsberettiget

forebyggende virkning over for fgd-
selskomplikationerne. Der er i dag
kun dokumentation for, at fgdsels-
komplikationer kan nedseettes ved
behandling af gravide kvinder med
tidligere preeterm fagdsel. Man har
séledes vist en forebyggende effekt
over for preeterm fgdsel ved at be-
handle disse med metronidazol
250 mgx2 i 7 dage.

Partnerbehandling
Der er generelt aldrig indikation for
partnerbehandling ved BV.

Hvad kan kvinden selv ggre for at
undga BV?

Der er modstridende oplysninger
om associationen mellem brug af
antikonceptionsmidler og BV, nok
mest fordi disse oplysninger ikke
er korrigeret for stagrre seksuel akti-
vitet og/eller multiple sexpartnere
— de eneste to parametre, der er
fundet sikkert associeret til BV. En
lavere forekomst af BV er dog fun-
det hos P-pillebrugere samt kon-
dombrugere og en hgjere fore-
komst hos spiralbrugere.

Per Grinsted, almen praksis, Odense
Henrik Schmidt, almen praksis, Alborg
Lars Bjerrum, almen praksis, Svendborg
Erik Fangel Poulsen, gynaekologisk special-
leegepraksis, Odense

Hans Jgrn Kolmos, klinisk mikrobiologisk
afd., Odense Universitetshospital

Litteratur
Referenceliste kan fas ved henvendelse til In-
stituttet eller via hjemmesiden www.irf.dk
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COX-2 heemmere — anvendelse med omtanke

Meengdeforbruget af NSAID steg i
2000, hvor det 14 6,7% hgjere end
aret fgr. Samtidig steg udgiften
med 21,5% svarende til en stigning
pa godt 49 mio. kr. Stigning i savel
forbrug som udgift skyldes alene
anvendelse af COX-2 heemmere.
Der findes i gjeblikket to COX-2
heemmere pa markedet, og de god-
kendte indikationer er symptoma-
tisk behandling af osteoartrose (ro-
fecoxib) hhv. osteoartrose eller
reumatoid artrit (celecoxib). En be-
handling med COX-2 haammer
koster 10,15-12,15 kr. per dggn,
mens traditionelle NSAID koster
2,50-4,00 kr. per dggn.

De veesentligste og mest alvor-
lige bivirkninger ved laengereva-
rende anvendelse af NSAID er
gastrointestinale, hvorfor profylak-
tisk tilleeg af syrepumpehammer
eller misoprostol hidtil har veeret
anbefalet til risikopatienter:

e Alder over 65 ar

o Tidligere ulcussygdom

e Hgjdosis NSAID

e Samtidig behandling med syste-
miske glukokortikoider

¢ Samtidig AK-behandling

e Sveer systemsygdom

COX-2 heemmere er imidlertid billi-

gere end disse kombinationer og

har samtidig rejst forventninger

om en NSAID behandling med

feerre gastrointestinale bivirknin-

ger.

Har COX-2 heemmere feerre alvorlige
gastrointestinale bivirkninger?

| forbindelse med markedsfgring af
ovennavnte COX-2 hammere fore-
14 undersggelser, som dokumente-
rede en lavere forekomst af endo-
skopisk paviselige ulcera ved
anvendelse af COX-2 heemmere
fremfor traditionelle NSAID, men
ingen undersggelser, som belyste,
om dette ogs& medfarte feerre

ulcuskomplikationer. Endvidere in-
kluderede undersggelserne kun i
begraenset omfang risikopatienter.

Der er nu gennemfgrt to store
undersggelser med hhv. rofecoxib
og celecoxib med omkring 8.000
patienter med osteoartrose eller
reumatoid artrit i hver. Begge un-
dersggelser har inkluderet patien-
ter med kendt gget risiko for
NSAID inducerede bivirkninger og
har anvendt COX-2 ha&ammere i
stgrre doser end de rekommande-
rede. Undersggelserne viser sam-
stemmende, at anvendelse af COX-
2 hemmere er forbundet med en
nedsat risiko for gvre gastrointesti-
nale ulcera og deres komplikatio-
ner hos patienter, som ikke anven-
der lavdosis ASA. | den sidstnaevnte
gruppe fandtes i undersggelsen
med celecoxib ingen risikoreduk-
tion, og det ma antages, at noget
lignende er gaeldende for rofecoxib.
For patienter, som ikke samtidigt er
i ASA-behandling, viser under-
sggelserne, at der skal behandles
125 patienter med rofecoxib hhv.
120 patienter med celecoxib i et ar
for at undga én ulcuskomplikation.

Sidste ar indlgste knapt 60.000
personer recept pa en COX-2 haem-
mer. Med udgangspunkt i oven-
stdende risikoreduktion kan det
anslas, at anvendelse af COX-2
heemmere har hindret ca. 480
ulcuskomplikationer. Udgiften til
forebyggelse af én ulcuskomplika-
tion bliver herved omkring 110.000
kr. per stk.

Adskiller COX-2 ha&mmere sig i gvrigt
fra traditionelle NSAID?

Der synes ikke at veere klinisk be-
tydende forskelle mellem COX-2
hammere og traditionelle NSAID -
hverken med hensyn til effekt eller
andre bivirkninger end ovennavnte.
En enkelt undersggelse har kunnet

pavise en lavere forekomst af dys-
pepsi ved anvendelse af COX-2
haemmere, men i flertallet af klini-
ske undersggelse har dette imidler-
tid ikke veeret tilfeeldet. Vedrgrende
interaktioner gaelder de samme
forsigtighedsregler som for alle an-
dre NSAID, inkl. AK-midler. Kvin-
der, som planlaegger graviditet, er
gravide eller ammer, bgr ikke an-
vende COX-2 heemmere.

Hvem skal behandles med

COX-2 hemmere?

Ved kortvarigt (< 1 uge) eller episo-
disk behov for smertestillende (fx
ved akutte overbelastningstil-
stande) bgr det overvejes, om para-
cetamol ikke kan anvendes i stedet
for NSAID - iseer til risikopatienter.
Hos patienter med inflammatori-
ske ledsygdomme kan de patienter,
som allerede taler almindelige
NSAID, fortseette uaendret, hvori-
mod risikopatienter, der ikke taler
traditionelle NSAID, behandles
med COX-2 haemmere. Til alle pa-
tienter, der samtidig far lavdosis
ASA, veelges billigste kombination
af NSAID og syrepumpehammer.

Steffen Thirstrup
Institut for Rationel Farmakoterapi

Litteratur
Referenceliste kan fas ved henvendelse til In-
stituttet eller via hjemmesiden wwwv.irf.dk.
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