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LijeCenje bakterijskih infekcija koze i mekih Cesti

antibioticima

Treatment of Skin Bacterial and Soft Tissue Infections

with Antibiotics

Franjo Gruber, Marija Kastelan
Klinika za koZne i spolne bolesti, KBC Rijeka

Medicinski fakultet SveuciliSta u Rijeci
51000 Rijeka, KreSimirova 42

Sazetak autori ukratko opisuju fiziolosku floru koZe i
najcesce patogene bakterije koje uzrokuju infekcije koze i
mekih cCesti. Piodermije su najéesce bakterijske infekcije
koZe izazvane gram-pozitivnim kokima. Ponajprije su to zlatni
stafilokok i piogeni streptokok. Navedene su i osnovne klasi-
fikacije bakterijskih infekcija koZe uz smjernice za lokalno i
sustavno lijecenje antibioticima. Dan je pregled rezistencije
bakterija prema antibioticima te mogucnost razrieSenja tog
rastuceg problema.

Kljucne rijecCi: infekciia, koZa, meke Gesti, lijecenje,
antibiotici

Bakterijske infekcije koze, iako su ve¢ bile poznate Hi-
pokratu i Galenu, i u danasnje su vrijeme vazan zdrav-
stveni problem za bolesnike svih dobnih skupina, a po-
sebno za odredene rizicne skupine. S ovim se infek-
cijama cesto susrecu lijecCnici obiteljske medicine, der-
matovenerolozi, pedijatri, kirurzi, mikrobiolozi, infekto-
lozi, hematolozi, a katkad i lijeCnici drugih specijalnosti.

Unato¢ velikom napretku u lijeGenju, bilo lokalnom ili su-
stavhom, kao i boljem razumijevanju patogeneze tih
bolesti na molekularnoj razini, bakterijske infekcije koze
i potkoznog tkiva nisu nestale, kako se vjerovalo prije
nekoliko desetljec¢a, nakon uvodenja antibiotika u tera-
piju. | danas su one Cest razlog posjeta lijeéniku te se
nalaze medu vodeéim infekcijama naseg organizma od-
mah poslije infekcija respiratornog sustava (1). Mogu
ugrozavati zivot bolesnika svojim fudroajantnim tijekom
i komplikacijama posebice kod bolesnika sa Secernom
bolesti, bolesnika pod imunosupresivnhom terapijom,
osoba s drugim prirodenim ili steCenim poremecajima
imunosnog sustava te hematoloskim bolestima (2).
Mnogobrojni radovi, iz razli¢itih geografskih podrudja,
upozoravaju na sve ucestaliju pojavu rezistencije prema
mnogim antibioticima, Sto posebno opazamo kod

Summary The authors decribe, in brief, the physiologic
skin flora and the most common pathogens causing skin and
soft tissue bacterial infections. Pyodermias are the most fre-
quent skin bacterial infections, caused by gram positive cocci,
i.e. staphylococcus aureus and pyogenic streptococcus. The
basic aspects of the classification of bacterial skin infections
are reported along with new guidelines on the topical and sys-
temic treatment with antibiotics. An overview of the problems
linked to the bacterial resistance to antibiotics and possibili-
ties to overcome is given as well.

Key words: infection, skin, soft tissue, treatment, antibi-
otics

bolnickih infekcija (3, 4, 5). Bakterijske infekcije u orga-
nizmu nastaju na nekoliko nacina: putem koze, putem
diSnih putova, urogenitalnog trakta i probavnog trakta.
Mnogi suvremeni dijagnostiCki ili terapijski postupci
mogu pridonijeti njihovoj pojavi, ¢emu treba posvetiti
posebnu pozornost.

U ovom radu ograni€ili smo se na kratak prikaz normalne
flore koze, nozoloSke entitete koje patogene bakterije
uzrokuju na koZi i mogucnost njihova lijeCenja antibi-
oticima.

Fizioloska flova koZe

Vazno je poznavati raznoliku fizioloSku floru koze i raz-
likovati je od patogene flore kako bismo ispravno protu-
macdili rezultate mikrobioloSkih analiza. Kolonizacija koze
mikroorganizmima pocinje odmah nakon rodenja, pa je
ve¢ nakon dva mjeseca slicha onoj u odraslih osoba.
Razlikujemo trajnu bakterijsku floru koze (rezidentnu),
koju €ine nepatogene ili malo patogene bakterije i pro-
laznu bakterijsku floru (tranzijentnu) koja se kratko-
trajno zadrzava na koZzi, a moze biti patogena. U trajnu
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Tablica 1. Mikroorganizmi nazolni na zdravoj koZi

1. Bakterije

* Aerobni gram-pozitivni koki
Stafilokoki - koagulaza-negativni
Mikrokoki

Aerobni korineformni bacili
Korinebakterijum
Brevibakterijum

Anaerobni korineformni bacili
Propionibakteriji

. Gljive

Malassezia furfur

1. €lankonosci
Demodex folliculorum

bakterijsku floru ubrajamo razne aerobne i anaerobne
bakterije. U prvom redu to su razliGite vrste korineform-
nih bakterija, kao Corynebacterium minutissimum, C.
xerosis, C. pseudodiphthericum, neke bakterije iz
porodice mikrokokacee kao Staphylococcus epidermidis
(S. albus), S. hominis, S. saprophyticus, S. warnery te
Acinetobacter. Medu anaerobima to su Propionibacteri-
um acnes, P. granulosum, P. avidum (6, 7). Sa zdrave
koZe rijetko se izolira Staphylococcus aureus, nesto
¢eSée samo iz nosnog vestibuluma, ili pak streptokoki
(alfa ili beta-hemoliticki). Ponekad se izoliraju i gram-ne-
gativne bakterije kao E. coli. Na tablici 1. prikazane su
osnovne skupine mikroorganizama koji Cine fizioloSku
floru koze.

Medutim, flora koZze razliCita je na pojedinim predjelima
koze (intertriginozna podrucja, seboroiéna podrudja,
izloZzeni predjeli). Starenjem koze, takoder, dolazi do pro-
mjene u fizioloskoj flori; ovisna je i o Zivotnoj sredini, a
mijenja se i nakon primjene antibiotika. Tako, najviSe
bakterija nalazimo u intertriginoznim predjelima i oko pri-
rodnih otvora. SjediSte bakterija pretezno je povrSina
koze i infundibulum folikula dlake. S dubinom roznatog
sloja njihov broj opada. FizioloSka flora ne utjeCe zna-
¢ajno na strukture i funkcije koze. Neke bakterije, kao
propionibakterijum, razgraduju s pomocu lipaze masne
kiseline, dok korineformne u aksilama metaboliziraju
testosteron apokrinog sekreta, Sto rezultira neugodnim
mirisom. Medu prstima na stopalima Brevibacterium
proizvodi tiole Sto takoder izaziva neugodan miris. Da-
nas, u doba AIDS-a treba znati da svaka bakterija moze
postati oportunisticki patogena u slu€aju oslabljenih
obrambenih mehanizama domacina.

Obrana koZe od infekcije

Svojim polozajem i funkcijom koza tvori zastitnu barijeru
prema vanjskim ¢imbenicima u koje ubrajamo i mikroor-
ganizme. Patogene bakterije, za razliku od dermatofita,
lakSe prodiru u dublje slojeve epidermisa. Nastanak i
tijek bakterijskih infekcija ovisi o0 mnogim ¢imbenicima:
vrsti bakterije, broju, virulenciji, stvaranju toksina, vrsti i
broju adhezina te stanju koze, a posebno integritetu roz-
natog sloja. Cak i male lezije koZe, kao mikrotraume,
erozije, ogrebotine, ubodi, rezne rane, maceracija mogu

biti ulazna vrata bakteriji. PovrSinski kiseli plast (pH
5,0), koli¢ina i vrsta masnih kiselina sprecavaju rast ne-
kih patogenih bakterija (linoleinska kiselina inhibira rast
zlatnog stafilokoka i piogenog streptokoka). JoS vece
znacenje ima nazocnost fizioloSke flore koja interferira s
patogenim bakterijama s pomoc¢u raznih baktericina
(npr. neke bakterije proizvode ciklicke peptide, a der-
matofiti penicilin), putem natjecanja za stanicne recep-
tore, odnosno za nutritivne tvari (6, 7). Stalno ljusStenje
koZe nema veceg znacenja, ali moze imati ulogu u Sire-
nju bakterija u okolinu. Koli¢ina raznih klasa imunoglo-
bulina na povrSini koze tisuéu je puta manja od one u
serumu, pa je stoga njihova uloga u obrani koZze mini-
malna. Za pojavu infekcija vazno je opce stanje organiz-
ma (ishranjenost, humoralna i stani¢na imunost, druge
bolesti), dob te odredeni genetski ¢imbenici (geni gla-
vnog sustava tkivne snosljivosti - geni HLA). Klimatski su
faktori takoder vazni jer se broj bakterijskih infekcija
povecava ljeti zbog viSih temperatura i povecane vla-
Znosti zraka. Istrazivanja su pokazala da cesto pranje
koze sapunom ili sindetima mijenja pH povrSine koze i
normalnu floru (8).

Dijagnoza

LijeCnik ¢esto moze prepoznati mnoge bakterijske infek-
cije ve¢ na temelju podataka dobivenih anamnezom, kao
i morfoloskih promjena koje zapaza na kozi: pustule,
bule, eritem, purpuru, nekrozu. Ipak, u dijagnostici ba-
kterijskih infekcija koZe, osim klinicke slike vazno je uci-
niti bakterioloski bris lezija i obojiti ga po Gramu, kako
bismo utvrdili uzro€nika. Veé¢ tom jednostavnom meto-
dom opaZza se oblik bakterija, veli¢ina, grupiranje i boja.
To nam moze dati osnovne podatke o vrsti uzrocnika.
Ipak, za konacnu dijagnozu nuzno je napraviti kulturu (i
antibiogram radi ciljanog lijeCenja ako se izolira bakteri-
ja za koju nam nije poznato na koji je antibiotik osjetlji-
va). Ponekad se primjenjuju i posebne metode bojenja,
aspiracija iz lezije, biopsija koZe ili seroloSke pretrage.
Danas imamo na raspolaganju i metode molekularne
biologije za brzu dijagnostiku nekih bakterijskih infekci-
ja. Kod teskih infekcija, za Zivot opasnih, kao u sluc¢aju
celulitisa, Fournierove gangrene, plinske gangrene va-
Zno je Sto prije utvrditi uzrocnika i ukljuciti kirurga u lije-
¢enje. Korisno je kod svakog bolesnika s bakterijskom
infekcijom pomisliti i na mogucu istodobnu prisutnost
svraba, iv. ili sc. upotrebu droga, infekciju HIV-om i dr.

Podjela infekcija koZe

Bakterijske infekcije koze mozemo podijeliti prema klini-
¢ckim, bakterioloskim i patohistoloskim kriterijima. Po-
stoje mnogobrojne klasifikacije tih zaraza prema raznim
nacelima, tj. etioloSkom agensu, zahvacenosti pojedinih
slojeva koze, afekciji priviesaka koze i trajanju. Za lije-
¢nika praktiCara vazno je razlikovati primarnu bakterij-
sku infekciju koZze koja nastaje na prethodno zdravoj
kozi, od sekundarne infekcije prethodno postojece der-
matoze (piodermizacija), Sto je obicno praceno
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pogorSanjem klinicke slike dermatoze. To je slucaj kod
piodermizacije kontaktnog alergijskog i nealergijskog
dermatitisa, atopijskog dermatitisa, numularnog der-
matitisa, diseboroiénog dermatitisa, opeklina, skabije-
sa, usljivosti, gljivicne infekcije koze, hipostatskog der-
matitisa, vezikulozne virusne dermatoze i dr. Piodermi-
zacija je Gesta kod pruritickin dermatoza, jer grebenje
izaziva sitne lezije koZe. Potkoljenicni vrijed (ulcus
cruris) uvijek je koloniziran bakterijama, ali u slucaju
infekcije javlja se okolni eritem uz bol. Kod bolesnika s
atopijskim dermatitisom lezije su obi¢no kolonizirane
stafilokokima, koji svojim toksinima i antigenima po-
jacavaju upalu (9).

Promjene na kozi opazamo i tijekom bakterijskih infekci-
ja drugih organa. Tako se psoriasis guttata Cesto javlja
nakon streptokokne angine Sto se tumaci djelovanjem
streptokoknog superantigena koji vezuéi se za regiju T-
receptora dovodi do poliklonske aktivacije T-limfocita i
imunosnih zbivanja koja rezultiraju promjenama na koZzi
(9). Bakterijske infekcije razlog su pojavi i raznih purpu-
ra, vaskulitisa, osipa kod bakteriemije i dr. (vidi tablicu
2.); to se uglavnom zbiva kod infekcija gram-negativnim
bakterijama (meningokok, gonokok, Pseudomonas, E.
coli). Patogeneza tih koznih promjena je sloZena, vezana
ponekad uz septiCke embole, toksine uzroénika, imu-
nokomplekse, diseminiranu intravaskularnu koagulaciju.
Poznate su brojne manifestacije na kozi kod sifilisa, kao
i kod tifusa i paratifusa.

Potrebno je razlikovati bakterijsku kolonizaciju koze ili
vrijeda od infekcije. U prvom slucaju broj bakterija rela-
tivno je malen, one su grupirane u malim skupinama,
prisutne samo u povrSinskim slojevima epidermisa bez
znakova upale. U slucaju infekcije, broj bakterija mnogo
je vedi (vise od 1x108/cm?), a na koZi se vide znakovi
upale (eritem, edem, prisutnost gnoja).

Uzrotnici bakterijskih infekcija
koZe 1 mekih Cesti

Nazivlje pojedinih bakterijskih infekcija koze pomalo je
konfuzno. Postoje mnogi sinonimi, ali u ovom radu upo-
trijebit ¢emo one najCeSée, prisutne u nasoj strucnoj
literaturi (10, 11, 12).

NajceSce bakterijske infekcije koze su piodermije, tj.
gnojne infekcije koze izazvane pretezno Staphylococcus
aureusom (izolira se u viSe od 60% svih bolnickih ili
ambulantnih slu¢ajeva) ili hemolitiCkim streptokokom

Tablica 2. Manifestacije na koZi kod bakterijskib infekcija drugih
organa

¢ Bakterijski endokarditis Streptokok

e Bakteriemija Meningokok, gonokok, Pseudomonas
e Sarlah Streptokok

® ToksiCni Sok-sindrom S. aureus

e Eritema nodozum Streptokok grupe A, Yersinia

e Eritema eksudativum M. pneumoniae

e Vaskulitisi

grupe A. Gnojne infekcije koZze mogu izazvati i drugi uz-
rocnici, kao Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli
i dr. Piodermije ubrajamo medu najcesSce infekcije, jer
se njihovi uzroCnici, S. aureus i Streptococcus pyoge-
nes, nalaze na kozi i sluznicama bolesnika, zdravih
osoba, na odjeci, u prasini, na radnom mjestu itd.

Osvrnut ¢emo se na najceSce uzroCnike piodermija i
drugih bakterijskih infekcija koze i mekih Cesti te na nji-
hovo lije¢enje antibioticima. Osim invazivnog djelovanja
bakterija, treba uvijek misliti i na njihovo toksi¢no djelo-
vanje. U nasSoj stru¢noj literaturi moze se naci nesto
viSe podataka o pojedinim entitetima (10, 11, 12).
Vazni entiteti, njihovi uzro€nici i preporuéena antibiots-
ka terapija prikazani su na tablici 3. Na tablici su nave-
dene i infekcije posebnim uzroénicima kao §to su
uzrocnik difterije, antraksa, erizipeloida, meloidoze i
dr.

Koagulaza-pozitivan Staphylococcus aureus (S. aureus)
izaziva vecinu bakterijskih infekcija koze. Taj uzrocnik
posjeduje mnoge toksine i enzime kao leukocidin, he-
molizine te epidermolizin (eksfolijatin) koji liziraju pro-
teine epidermisa, pa su i promjene na kozi raznovrsne.
Klinicke slike kod kojih izoliramo S. aureus jesu: impeti-
go, folikulitisi, furunkulus, karbunkulus, celulitis (13).
On je takoder uzrocnik teSke bolesti male djece, Staphy-
lococcal scalded skin syndroma (SSSS), koji se moze
pojaviti i u odraslih osoba u slucaju imunosupresije ili
renalne insuficijencije te toksi¢énog Soknog sindroma
(14). Cest je uzroénik sekundarnih infekcija kod atopij-
skog dermatitisa, ulkusa, numularnog dermatitisa,
rana, buloznih autoimunosnih bolesti i dr. Promjene na
kozi opazamo i kod akutnoga stafilokoknog endokarditi-
sa. Cesta je rezistencija prema beta-laktamskim antibi-
oticima.

Beta-hemolitiCki streptokok (obi¢no grupe A) izolira se
kod erizipela, impetiga, ektime, celulitisa, Fournierove
gangrene (15, 16). U krvi dolazi do poviSenja titra anti-
streptolizina O i antideoksiribonukleaze B. Fascitis
necroticans Cesto je izazvan streptokokom grupe A,
rjede grupe B, C ili G (13). Ponekad i druge anaerobne
(Bacteroides, Clostridium) ili aerobne bakterije mogu
izazvati fascitis necroticans. Eritrogeni toksin strep-
tokoka grupe A izaziva osip kod Sarlaha. Streptokokna
angina ponekad prethodi psorijazi (9). S. viridans
uzrokuje subakutni endokarditis, kod kojeg se na kozi
vide petehije, bolni Oslerovi ¢&vori¢i i Janewayeve
makule (vjerojatno vezane za imunokomplekse).

Neke vrste Corynebacteriuma izazivaju sljedece infekci-
je koze: C. minutissimum je uzroCnik eritrazme, C.
tenuis uzrokuje trichomykosis axillaris te mozda uz
mikrokoke i pitted keratolysis (keratoma sulcatum).

Pseudomonas aeruginosa je ubikvitarna oportunisticka
bakterija koja proizvodi plavi i zeleni pigment. Infekcije
izaziva vec¢inom u oslabljenom organizmu. P. aeruginosa
uzrokuje ektimu gangrenosum, pseudomonas folikulitis
c¢esto u osoba koje se sluze javnim kupaliStima, baze-
nima ili tuSevima (17). lzaziva i interdigitalne infekcije
stopala te otitis externa. Sekundarno inficira opekline,
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Tablica 3. Bakterijske infekcije koZe i njibova terapija.

1. Primarne bakterijske infekcije Uzrocnik

* Impetigo
e Folikulitisi S. aureus
e Furunkulus, karbunkulus S. aureus

Paronihija
e Ektima

Ektima gangrenozum P. aeruginosa

e Erizipel streptokok grupe A
e Celulitis S. aureus, streptokok grupe A
e Eritrazma C. minutissimum

e Eritema migrans B. burgdorferi
2. Rjede kozne infekcije:

¢ Difterija koze

* Antraks B. anthracis
e Tularemija F. tularensis
e Sodoku Spirillum minus
e Erizipeloid E. rhusopathiae

e Tuberkuloza koze M. tuberculosis

- Bolest macjeg ogreba B. henselae

- Fascitis nekrotikans streptokok

- Fournierova gangrena razne bakterije

- Plinska gangrena Clostridium

rane, dekubituse, a veoma Cesto se izolira iz potko-
lieniénog vrijeda (18). Infekcije tim uzronikom lijeCimo
cefalosporinom lll. generacije (ceftazidim).

Propionibacterium acnes ima vaznu ulogu u nastanku
akna u doba puberteta. Uzrocnik svojim lipazama cijepa
trigliceride u masne kiseline, proizvodi medijatore koji
djeluju proinflamatorno, a moze aktivirati i komplement
(19). Akne lijec¢imo antibioticima lokalno (klindamicinom,
eritromicinom), ali i sustavno (tetraciklinima, azitromici-
nom) (Sumamed, PLIVA); u teSkim oblicima (acne con-
globata) rabimo retinoide peroralno.

Mikobakterije: razni oblici tuberkuloze koze izazvani s M.
tuberculosis (lupus vulgaris, tbc verrucosa, tbc colliqua-
tiva i dr.) danas su rijetki. Lepra izazvana M. leprae
nestala je iz nasih krajeva. Ponekad promjene koze izazi-
vaju i atipicne mikobakterije kao Sto su M. marinum, ili
drugi fakultativno patogeni uzroénici (M. avium intracel-
lulare, M. chelonae, M. fortuitom), i to uglavnom kod
bolesnika zarazenih HIV-om.

Borreliu burgdorferi sps. (kao i B. afzelii, B. garinii)
unose u kozu razne vrste krpelja. B. burgdorferi uzronik
je erythema migrans, acrodermatitis chronica atrophi-
cans i lymphocytoma. Kod nas se metodom PCR (Poly-
merase Chain Reaction) najéeScée dokazuje prisutnost B.
afzelii (20).

Posebnu pozornost zasluzuju razne zoonoze kod kojih se
bakterije s nekih Zivotinja kao psa, macke, Stakora, svi-
nje i drugih, prenose na Covjeka ugrizom, grebenjem ili

S. aureus, streptokok grupe A

S. aureus, streptokok grupe A

streptokok grupe A

Corynebacterium diphtheriae

Lijek izbora/alternativa
mupirocin/kloksacilin (Orbenin, PLIVA)
koamoksiklav (Klavocin, PLIVA)
koamoksiklav

koamoksiklav

benzil penicilin (Crystacillin, PLIVA)
ceftazidim

benzilpenicilin iv.

koamoksiklav

eritromicin

doksiciklin/azitromicin (Sumamed, PLIVA)

eritromicin/penicilin
benzilpenicilin iv.
streptomicin im.
benzilpenicilin iv.
penicilin/eritromicin
izoniazid+etambutol +
rifampicin (Rimactan, PLIVA)
ciprofloksacin

klindamicin + gentamicin
klindamicin + gentamcin

benzilpenicilin

lizanjem. Kod tih ugriza prenose se bakterije prisutne u
ustima kao Pasteurella multocida, Eikenella corrodens,
S. aureus, Bacteroides dr. Treba misliti i na prijenos
uzro€nika tetanusa, tularemije. Opasni su i ljudski ugrizi.
Ugrizne rane treba odmah  istiti, ispirati, kirurSki obra-
diti; u njihovu lijeCenju preporuca se koamoksiklav (Kla-
vocin, PLIVA) peroralno. Cesée se susreéemo, posebice
kod djece, s boleSéu macjeg ogreba, koju izaziva Bar-
tonella (Rochalima) henselae. Ta bakterija u bolesnika s
AIDS-om uzrokuje bacilarnu angiomatozu.

U daljnjem tekstu opisano je samo nekoliko teskih
klinickih slika i njihova terapija.

Cellulitis (phlegmona)

Klinicka slika oponaSa crveni vjetar zahvacajucéi i pot-
kozno tkivo. OgraniCenje je slabije izrazeno, a boja koze
lividnija. UzroCnik je S. aureus koagulaza-pozitivan, a
ponekad i streptokok grupe A. Kod male djece izolira se
pretezno Haemophilus influenzae; u lijeCenju se prepo-
rucuje kombinirana terapija cefuroksim-+kloksacilinom
(Ketocef/Orbenin, PLIVA).

Fascitis necroticans

Radi se o rijetkoj i teskoj infekciji s nekrozom koZze i pot-
koznog tkiva sve do fascije, nakon malih trauma. Uzro-
¢nik je najCeSce streptokok grupe A, rjede grupe B, C ili
G (13). Ponekad se mogu izolirati i anaerobne bakterije
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kao Bacteroides, Peptokokus uz proteus ili streptokok
(sinergisticna infekcija). Bolesnici su Cesto dijabeticari,
alkoholicari ili starije osobe. Tjelesna temperatura je
poviSena, a koza je lividna, izrazito bolna, poslije
neosjetljiva, pokrivena hemoragicnim bulama. Prognoza
je losa ¢ak i uz primjenu antibiotika. Svakako treba hitno
kirurski ukloniti nekroticno tkivo. U sluCaju sinergisticke
gangrene (Meleneyeva gangrena) preporuca se primjena
benzil-penicilina iv. + ciprofloksacin peroralno. Kod
plinske gangrene izazvane od Clostridium perfringens
najcesce je, kao i kod drugih nekrotizirajucih celulitisa,
moguce utvrditi radioloski plin u tkivima. Osim antibioti-
ka vazno je kirurSko odstranjenje nekroticnog tkiva i
eventualno hiperbaricka oksigenacija.

Staphylococcal scalded skin syndrome
(SSSS)

Bolest je poznata i pod nazivom dermatitis exfoliativa
neonatorum. Radi se o teSkoj infekciji S. aureusom i vidi
se vec¢inom kod novorodencadi, riede kod odraslih, koji
luCi egzotoksin eksfolijatin (ET-A, ET-B). Pojavljuju se
eritemi i mjehuri na velikim povrSinama tijela. Koza
ubrzo postaje erodirana, a opce stanje teSko zbog gubit-
ka tekucCine i elektrolita. Histoloski se vidi odvajanje u
visini zrnatog sloja epidermisa, Sto omogucava razliko-
vanje od toksicne epidermalne nekrolize, koja nastaje
zbog preosjetljivosti prema nekom lijeku. U lijeCenju se
sistemno primjenjuje penicilin rezistentan na beta-lakta-
mazu, a lokalno antisepticke kupke.

Stafilokokni toksiéni Sok-sindrom

Bolest je opisana 1978. godine, a ocituje se poviSenom
temperaturom, hipotenzijom, skarlatiniformnim osipom
te poliorganskim oSteéenjem (bubrezi, jetra, SZS, trom-
bocitopenija, mialgije). CeS¢a je u Zena koje upotreb-
ljavaju tampone za vrijeme menstruacije, ali se javlja i
kod bolesnika s inficiranim ranama. Razlog nastanka
sindroma je stafilokokni egzotoksin (TSST-1), koji aktivi-
ra tumor necrosis factor te interleukin 1. Terapija se
sastoji u primjeni penicilina otpornoga na penicilinazu,
odstranjenje tampona i energiéno suzbijanje hipotenzije.
Neki autori smatraju da je lijek izbora klindamicin koji
manje utjeCe na oslobadanje toksina; moguca je i prim-
jena imunoglobulina. Poslije je opisan sli¢an sindrom i
kod streptokoknih infekcija.

Lijecenje bakterijskih infekcija koZe

Uvodenje antibiotika u lijeCenje bakterijskih infekcija
jedan je od najvecih uspjeha farmakologije XX. stoljeca.
Antibioticima smo dobili novu mogucénost za ucinkovitije
lijeCenje u dermatovenerologiji.

Prilikom primjene antimikrobne terapije uvijek treba vodi-
ti rauna o nekoliko ¢imbenika: uzro¢niku, domadcinu i
lijeku (slika 1).

FARMAKODINAMIKA

—

<BAKTERIJA <ANTIBIOTIK

REZISTENCIJA

\

> DOMACIN

OBRAMBENI :
TOKSICNOST
MEHANIZMI
PATOGENOST FARMAKOKINETIKA

Slika 1. Odnosi izmedu domacina, bakterije i lijeka

U suvremenom lijeCenju bakterijskih infekcija koze prim-
jenjuju se opCi principi lijeCenja zaraznih bolesti, ali i
specificni, dermatoloski (18). Osnovni lijekovi su antibi-
otici, ali primjenjuju se i antiseptici (9). Antibiotici utjecu
na metabolizam bakterija, a antiseptici uglavhom djeluju
fizikalno-kemijski na stanic¢nu stijenku i/ili denaturiraju
proteine.

Vedina bakterijskih infekcija koze moze se lijeciti ambu-
lantno, ali za bolesnike s teskim klinickim slikama,
posebno s toksiénim sindromom potrebna je hospita-
lizacija.

Antibiotici se mogu primijeniti lokalno, sustavno ili kom-
binirano. Pritom, treba se podsjetiti na staru izreku “nil
nocere”, odnosno lijeCenje mora biti ciljano, u skladu s
antibiogramom (dobiven metodom difuzije na agaru ili
testom makrodilucije ili mikrodilucije). Pozeljno je
izabrati manje toksicni antibiotik, koji i rjede senzibilizira.
Treba u obzir uzeti i ekonomske aspekte terapije, jer
antibiotska terapija je obi¢no i najskuplja.

Lokalno lijeCenje

Lokalno (topicko) lijeCenje bakterijskih infekcija koze i
drugih dermatoza moze biti etioloSko i simptomatsko.
Lokalno, etioloSko lijeenje antibioticima ovisi o:

e vrsti uzrocnika,

e dubini infekcije,

e jacini upale i nazoc¢nosti opcih znakova i

e stanju bolesnika i nazo€nosti drugih bolesti.

Topickim antibioticima lijeCe se povrsinske infekcije, ma-
nje opekline, sekundarno inficirana ZariSta kontaktnog
dermatitisa, piodermizirani seboroi¢ni dermatitis, ubodi
insekata, male rane i ponekad inficirani potkoljenicni vri-
jed (9). Kad god je moguce, nastojimo lokalno rabiti one
antibiotike koji se ne primjenjuju sustavno, radi izbjega-
vanja teSkih alergijskih reakcija i razvitka rezistencije.
Prednost lokalnog lijeCenja je u brzom djelovanju antibi-
otika, mogucénosti postizanja vece koncentracije lijeka u
epidermisu, koja je obic¢no vec¢a od MIK-a. Tako se izbje-
gava sustavno djelovanje, a ne ostecuje crijevna flora.
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Vazno je primijeniti i odgovarajuci oblik lijeka (krema,

mast, losion, prasak, sprej) ili podlogu, ovisno o stadiju

bolesti, lokalizaciji promjena, ali i potrebi bolesnika (po-

sao, kozmeticke potrebe). Ako su na kozi prisutne

kraste, treba ih odstraniti natapanjem uljem prije apli-

kacije antibiotskog preparata, koji inaCe nije djelotvoran.

Moguce nuspojave lijeka na kozi lako se uoce. Nedo-

staci lokalne primjene antibiotika su (21):

e CeSca senzibilizacija nego kod interne primjene,

e promjena normalne flore koze,

e pojava rezistencije,

e mogucnost resorpcije i sustavnog djelovanja,

¢ |okalno toksicno djelovanje na keratinocite i fibro-
blaste ili sprecavanje kontrakcije vrijeda.

Kontaktni alergijski dermatitisi (KAD) na topiCke antibi-

otike vrlo su Cesti na potkoljenicama kod ulkusa kruris;

neki autori navode pojavu KAD-a ¢ak u 30% slucCajeva

(22).

Preosjetljivost i rezistencija prema nekim antisepticima

rijetko se vide (klor-heksidin, etanol, jod polivinilpiroli-

don).

Antibiotici za topicko lijecenje
bakterijskih infekcija koZe

Ukratko éemo se osvrnuti na neke od najvaznijih antibi-
otika koji se primjenjuju lokalno, uz naglasak na indikaci-

je, pojavu rezistencije i nuspojave. Detaljan prikaz tih
preparata moze se naci u struénoj literaturi (23).

Mupirocin

Mupirocin (pseudomonasna kiselina A) antibiotik je koji
stvara Pseudomonas fluorescens, a razlikuje se po
kemijskoj strukturi od svih ostalih antibiotika. Stoga ne
postoji krizna rezistencija s drugim antibioticima. Vezuci
se za izoleucil-tRNK bakterije, inhibira sintezu proteina.
Djeluje na gram-pozitivne koke (piogeni streptokok, zlat-
ni stafilokok - otporan i na meticilin) te na neke gram-
-negativne bacile kao Hemophilus influenzae i E. coli
(24). Ne djeluje na bakterije fizioloSke flore koze kao sto
su korinebakterije i P. acnes, niti na pseudomonas. Lijek
se primjenjuje na kozi i nosnoj sluznici. Veoma rijetko
senzibilizira, ali moze izazvati iritaciju i pe€enje koze, jer
se primjenjuje u polietilen-glikolnoj bazi (u obliku 2%
masti) (Betrion, PLIVA). Opisani su rijetki sluCajevi rezis-
tencije (25).

Neomicin

Neomicin je antibiotik iz skupine aminoglikozida,
djelotvoran protiv raznih gram-negativnih bakterija (pro-
teus, pseudomonas). Toksi¢an je (oStecuje sluh i
bubrege) i Cesto izaziva kontaktnu alergiju. Zbog toga se
danas rijetko preporucuje (26).

Gentamicin

To je antibiotik iz skupine aminoglikozida, koji inhibira
sintezu proteina bakterija. Djeluje na pseudomonas,
indol-pozitivne i indol-negativhe proteuse, Hemophilus
influenzae, S. aureus, S. epidermidis. Krizne alergijske
reakcije moze dati s neomicinom, kao i kriznu rezisten-
ciju. Lijek je nefrotoksiCan i ototoksi¢an, a moze djelo-
vati fotosenzibilizirajuce.

Bacitracin

Ubraja se u skupinu polipeptidnih antibiotika, a izoliran
je iz Bacillus subtilisa. Djeluje na gram-pozitivne koke i
Hemophilus influenzae. Pokazuje sinergistiCki u€inak s
neomicinom (Bivacin), a Cesto izaziva alergijsku pre-
osjetljivost.

Kloramfenikol

To je antibiotik Sirokog spektra koji djeluje na gram-po-
zitivne i gram-negativne bakterije. Zbog mogucnosti
izazivanja ireverzibilnog oStecenja koStane srzi danas se
njegova primjena ne preporucuje (27).

Fusidinska kiselina

Ovaj antibiotik steroidne grade dobiva se iz Fussidium
coccineum a djeluje inhibitorno na sintezu proteina.
Djeluje na S. aureus, djelomicno na streptokoke te
Hemophilus influenzae. Rezistencija je rijetko opisana,
a lijek se moze primijeniti i sustavno (28). Dobre rezul-
tate daje kod akna i eritrazme.

Klindamicin

To je baktericidan antibiotik iz skupine linkozamida i ima
Sirok spektar djelovanja. Primjenjuje se lokalno u obliku
1% losiona ili gela kod bolesnika s aknama (29). Inhibi-
ra sintezu proteina u uzroéniku. Rijetko senzibilizira, ali
kod resorpcije moze izazvati pseudomembranozni koli-
tis.

Osim spomenutih antibiotika lokalno se mogu primijeni-
ti razni antiseptici i kemoterapeutici; kao npr. sulfadi-
azin-srebro (dermazin), merkurokrom te povidonjodid.
Ponekad se antibiotici lokalno primjenjuju u profilakticke
svrhe kao kod manjih kirurSkih zahvata ili kod der-
moabrazije.

Sustavna primjena antibiotika

Kod interne primjene antibiotika treba imati u vidu far-
makokinetske osobine lijeka, tj. apsorpciju, brzinu
izluCivanja, raspored tkiva/krv, mogucnost da lijek djelu-
je u samoj stanici kod intracelularnih uzro¢nika. Treba
paziti i na razne kontraindikacije kao Sto su trudnoca,
alergija na lijek, bolesti jetre, renalna insuficijencija i dr.
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Taj oblik lijeCenja nuzan je kod dubljih, proSirenih bak-
terijskih infekcija kozZe i mekih Cesti, kad su prisutni opci
znakovi infekcije kao poviSena temperatura, ubrzana
sedimentacija te povecan broj leukocita. Kod sustavne
primjene antibiotika treba paziti na moguce interakcije s
drugim lijekovima. Ponekad se ovaj oblik terapije prim-
jenjuje i u profilaktiCke svrhe kao u slucaju recidivira-
juceg erizipela. Neki antibiotici uz bakteriostatsko ili
baktericidno djelovanje imaju i protuupalno djelovanje
(tetraciklini, eritromicin), Sto iskoriStavamo u lijeCenju
akna. Novije preporuke za lijeCenje bakterijskih infekcija
koze i mekih Cesti dali su S. Schonwald i B. BarsSi¢ (29).

U slucaju teske infekcije koze, kada joS nemamo nalaz
antibiograma, moramo lijeciti bolesnika empirijski, kao
da se radi o infekciji koagulaza-pozitivnim stafilokokom.
Prilikom odabira antibiotika potrebno je uzeti u obzir i
druge bolesti bolesnika, imunosupresiju, skorasSnja
putovanja, eventualne traume, kontakt sa zivotinjama te
alergiju na odredeni antibiotik. Kao pocCetna terapija sav-
jetuje se primjena penicilina otpornog na penicilinazu ili
fluorokinolona (30). Ako se utvrdi da se radi o
stafilokoku otpornom na meticilin (MRSA), preporucuje
se primjena glikopeptida (vankomicin).

Antibiotici se opc¢enito primjenjuju u monoterapiji, ali se
ponekad dopusta kombinacija dvaju ili viSe antibiotika,
Sto moze dovesti do sinergistickog djelovanja, prosSirenja
spektra djelovanja ili spreCavanja pojave rezistencije.

U novije vrijeme primjenjuju se streptogramini, koji se
sastoje od dvije komponente npr. quinapristin/dalfo-
pristin (Synercid) Cije je djelovanje usporedivo s kombi-
nacijom vankomicin+oksacilin.

U sustavnoj primjeni antibiotika posebnu pozornost
treba posvetiti bakterijama koje endotoksinima iz
staniéne stijenke mogu izazvati septicki Sok. Endotoksi-
ni stimuliraju makrofage na lu¢enje TNF interleukin 1 i
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