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FLUOR: WHAT’S NEW:

BACTERIELE VAGINOSE: KLEIN ONGEMAK MET EEN
GROTE IMPACT

J. P. Zwijnenburg, L.C.F. Haans
Medisch Centrum Haaglanden, Locatie
Westeinde, Den Haag

acteriéle vaginose wordt vaak

afgedaan als een klein onge-

mak. Als men echter de hoge
prevalentie die het heeft onder vrou-
wen over de hele wereld en het hoge
percentage recidiefinfecties in ogen-
schouw neemt, blijkt dat het een
probleem is met een grote impact.
Verder blijkt de infectie ook grote
klinische consequenties met zich
mee te kunnen brengen.

Bacteriéle vaginose is een com-
plexe verandering in de vaginale flora
gekarakteriseerd door het verdwij-
nen van waterstofperoxide-produce-
rende lactobacillen, die vervangen
worden door een scala aan anaérobe
micro-organismen. Frequente ver-
wekkers zijn Gardnerella vaginalis,
Mobiluncus, Bacteroides spp. en Myco-
plasma hominis.! Door het verdwij-
nen van de lactobacillen treedt de ka-
rakteristieke stijging van de vaginale
pH op. De exacte etiologie is nog
onbekend.

Bacteriéle vaginose is één van de
aandoeningen die het meest geasso-
cieerd is met abnormale afscheiding
bij vrouwen in de fertiele leeftijdsfa-
se, met een prevalentie variérend van
10-61% over de hele wereld.15 De
incidentie is athankelijk van de be-
studeerde populatie: 35%-64% bij
vrouwen die soa-klinieken bezoeken,
15-20% bij zwangere vrouwen en 5-
30% bij vrouwen die gynaecologi-
sche klinieken bezoeken.?? De helft
van de vrouwen is asymptomatisch,
de andere helft klaagt vooral over
(stinkende) afscheiding.1*°

Factoren die de kans op bacteriéle
vaginose verhogen zijn nieuwe of
meerdere seksuele partners. Het

meebehandelen van de partners heeft
echter geen invloed op recidiefper-
centages. Ook het gebruik van een
vaginale douche, roken en een IUD
worden genoemd als risicofactoren.
De infectie lijkt het meest voor te
komen rond de menstruatie.!5

Om de diagnose bacteriéle vagino-
se te stellen moet aan drie van de vier
volgende criteria worden voldaan
(ook wel de criteria van Amsel ge-
noemd): dunne, homogene, grijs-
witte afscheiding, vaginale pH boven
de 4,5, specificke amine/rotte vis-
geur na toevoegen van 10% KOH,
microscopisch clue cells aantoonbaar
in preparaat.!

Bacteriéle vaginose is geassocieerd
met postoperatieve infecties, PID,
urineweginfecties, cervicitis, cervica-
le dysplasie en geeft aanleiding tot
een verhoogde kans op het oplopen
van HIV.134%5 In de zwangerschap
kan bacteriéle vaginose complicaties
veroorzaken als een miskraam,
vroeggeboorte, premature weeénac-
tiviteit, prematuur gebroken vliezen,
chorioamnionitis en endometritis
post partum.?

Behandeling is geindiceerd Dbjj
vrouwen met klachten en preopera-
tief wordt bij invasieve ingrepen nu
ook behandeling geadviseerd.> Er
zijn verschillende behandelingsmo-
gelijkheden. De meest effectieve the-
rapie is orale of intravaginale me-
tronidazol of clindamycine. Alterna-
tieven zijn er in preparaten die lacto-
bacillen bevatten (ook wel probiotics
genoemd), desinfecterende prepara-
ten en pH-verlagende preparaten.
Deze alternatieven zijn echter min-
der effectief.3.67

Percentages van recidiefinfectie
zijn hoog, variérend tussen de 30 en
70% na 3 maanden.*?

Nu is er een nieuw alternatief in de
vorm van Normaflor®. Dit is een

vaginale tablet die 250 mg vitamine
C bevat. Karakteristiek is de speciale
manier waarop de vitamine C verpakt
zit, wat er voor zorgt dat het gere-
guleerd afgegeven wordt gedurende
uren. Dit mechanisme voorkomt irri-
tatie van het vagina-epitheel door te
hoge concentraties vitamine C in
korte tijd. Verder antagoneert het de
klaring op vaginaal niveau, wat nodig
is voor een efficiénte werking.8

Het belangrijkste werkingsmecha-
nisme is directe verlaging van de va-
ginale pH. Dit is gebaseerd op de
aanzienlijke zuurgraad.® De meeste
bacterién overleven niet bij een pH
onder de 4,5, terwijl het voor de
groei van lactobacillen ideaal is.
Verder is vitamine C in staat vrije ra-
dicalen te vangen, waardoor weefsel-
schade voorkomen wordt. De op-
vang van vrije radicalen zou ook bij-
dragen aan het tegengaan van de vor-
ming van de typische rotte vis-geur,
die ontstaat als amines worden uitge-
scheiden. En als laatste heeft het ook
een positieve invloed op het im-
muunsysteem.’

Effectiviteit en veiligheid van het
middel zijn onderzocht. Een geran-
domiseerd, placebo-gecontroleerd,
dubbelblindonderzoek om de effec-
tiviteit en veiligheid van vitamine C-
tabletten bij de behandeling van po-
liklinische patiénten met bacteriéle
vaginose te onderzoeken is in Duits-
land gedaan. De 277 patiénten die
geincludeerd werden voldeden aan
drie typische criteria van bacteriéle
vaginose (vaginale pH boven de 4,5,
een positieve aminetest en microsco-
pisch aantoonbare clue cells). De
patiénten ontvingen blind zes vagi-
nale tabletten. Gedurende zes dagen
brachten zij elke nacht een tablet
vaginaal in. Het resultaat van de be-
handeling werd onderzocht tussen 1
en 2 weken na het stoppen van de
therapie. Analyse vond plaats volgens
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het intention-to-treat principe en het
per-protocol principe (alleen data
van patiénten die gerandomiseerd en
behandeld werden zonder grote af-
wijkingen van het protocol worden
geanalyseerd). Volgens deze analyses
genazen 25,7%/27,1% van de pa-
tiénten van de placebogroep tegen-
over 55,3%,/66,4% van de patiénten
van de Normaflor®-groep. Bijwer-
kingen werden gemeld bij 8,8% van
de vrouwen van de placebogroep ten
opzichte van 10,6% van de vrouwen
die Normaflor® gebruikten. De re-
sultaten laten zien dat ten opzichte
van het placebo, Normaflor® de va-
ginale flora in significant meer geval-
len normaliseert. Het genezingsper-
centage in de placebogroep is niet
verbazingwekkend. Spontane gene-
zing is ook mogelijk en normalisatie
van de vaginale flora kan ontstaan bij
elke behandeling. De studie laat ook
zien dat Normaflor een veilig middel
is. Het aantal en het type bijwerkin-
gen verschilde niet significant tussen
placebo en Normaflor®-groep.$

Een pH-verlagende therapie als
Normaflor® zal echter niet een zelf-
de genezingssnelheid laten zien als
metronidazol of clindamycine. De
reden hiervoor is dat onderdrukking
van de ongewilde flora en groei van
gewilde lactobacillen tijd nodig
heeft. Maar een groot voordeel is dat
Normaflor gedurende langere tijd
gebruikt kan worden en zelfs tijdens

de zwangerschap.®® Metronidazol
en clindamycine kunnen toch een
aantal bijwerkingen veroorzaken en
zijn niet geschikt voor de langere ter-
mijn. Vooral voor patiénten die last
hebben van recidiverende bacteriéle
vaginose, is men op zoek naar veilige
en door vrouwen geaccepteerde the-
rapieén voor langere termijn. Zeker
vrouwen met chronische vaginale
klachten wijzen steeds vaker antibio-
tica af en zijn op zoek naar alterna-
tieve oplossingen.®

Het langetermijnsucces in de be-
handeling van bacteriéle vaginose is
athankelijk van de overgebleven lac-
tobacillen, hoe lang het duurt om
een normale lactobacillenflora op-
nieuw in de vagina te vestigen en of
deze nieuwe lactobacillen ook wer-
kelijk van het type zijn dat waterstof-
peroxide en andere bacteriedodende
middelen produceert. Sommige
vrouwen met frequent recidiverende
bacteriéle vaginose missen juist deze
soort lactobacillen. Na therapie ver-
schijnen er wel bacterién lijkend op
lactobacillen, maar deze bezitten niet
altijd de milieustabiliserende capaci-
teiten van de goede lactobacillen. In
deze gevallen zal de behandeling
herhaald moeten worden na elke
menstruatie, die vaak de oorzaak is
van het recidief.8-?

In het MCH zullen wij mee gaan
doen aan een multicenter, gerando-
miseerd, dubbelblind onderzoek

naar de werking van Normaflor® als
preventief middel tegen bacteriéle
vaginose. Met ons doen nog twee
klinicken in Nederland en diverse
klinieken in Europa mee. De studie
wordt gesponsord door Polichem,
fabrikant van Normaflor®. De stu-
dieopzet is als volgt: patiénten met
recidiverende  bacteriéle vaginose
zullen geincludeerd worden. De
diagnose bacteriéle vaginose zal door
middel van de Nugent-criteria ge-
steld worden. Bij de Nugent-criteria
wordt een grampreparaat microsco-
pisch onderzocht en de hoeveelheid
lactobacillen, Gardnerella vagina-
lis/Bacteroides en gebogen gramva-
riabele staafjes worden gescoord en
gewogen ten opzichte van elkaar. De
score 0 geeft aan voornamelijk lacto-
bacillen en de score 10 geeft dan de
vervanging van de lactobacillen door
andere morfotypen aan. De patién-
ten zullen eerst behandeld worden
met clindamycine of metronidazol.
Hierna gaan zij preventief ofwel
Normaflor® ofwel een placebo ge-
bruiken gedurende de volgende 6
maanden. Elke maand wordt gedu-
rende de eerste 6 dagen na de men-
ses eenmaal per dag een vaginale ta-
blet ingebracht. Vervolgens zullen
het aantal recidiefinfecties bij de pa-
tiénten gemonitord worden.

De literatunrlijst is bij het burean van de
NVOG opvraagbanr.



