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Klinični 
primer

52 – letni bolnik, ki se zdravi zaradi 
malignega limfoma, je zbolel 
akutno z drisko in bruhanjem.

Podobno so zboleli ostali družinski 
člani. 

Vsi so jedli pečenega piščanca, ki 
verjetno ni bil dobro termično 
obdelan.



Diferencialna 
diagnoza

Salmonela

Kampilobakter

Clostridioides difficile

Sepsa pri 
imunokompromitiranem



Kako 
ukrepamo?

1. Odda naj blato za koprokulturo in 
predpišemo azitromicin;

2. Odda blato za koprokulturo in 
viruse, počakamo na izvid in glede 
na to damo terapijo;

3. Prva preiskava bi bila blato na 
klostridij – nato koprokultura;

4. Poslužimo se molekularnih 
diagnostičnih metod, blato 
oddamo tudi na klostridij.



Ali bolniku 
predpišemo 
antibiotik? 

a) da, ker je imunsko kompromitiran,  

b) ne, ker antibiotiki niso primerni za 
zdravljenje drisk, 

c) počakamo na laboratorijske izvide 
in damo antibiotik le, če je CRP 
visok.



Če smo se 
odločili za 
antibiotik, 
kaj bomo 
predpisali? 

a) ciprofloksacin, 

b) metronidazol, 

c) azitromicin 



DIAGNOSTIČNI 
PRISTOP K 
BOLNIKU Z 
DRISKO -
anamneza in 
natančen klinični 
pregled

anamneza (čas in hitrost nastanka bolezni, opis 
iztrebkov, število iztrebljanj, volumska ocena 
iztrebkov, prisotnost vročine, tenezmov, prisotnost 
krvi ali gnoja v blatu);

simptomi in znaki izsušenosti (žeja, hitro bitje srca, 
zmanjšano izločanje seča, vrtoglavica ob vstajanju, 
zaspanost, zmanjšana napetost kože);

pridruženi simptomi (slabost, bruhanje, krči v 
trebuhu, mišični krči, glavobol, bolečine v mišicah, 
zamračenost);

dejavniki tveganja za težji potek bolezni
(nedohranjenost, okvara imunskega sistema, 
maligna obolenja, nizka ali visoka starost…);

življenjski pogoji, higienske razmere, socialno -
ekonomski status.



Empirično 
zdravljenje

• empirično antibiotično zdravljenje otrok in 
odraslih z normalnim imunskim odgovorom in 
krvavo drisko pred prejemom mikrobioloških 
rezultatov  ni priporočljivo (izjeme so dojenčki, 
mlajši od treh mesecev s sumom na infekcijsko 
etiologijo driske, bolniki z vročino, bolečinami v 
trebuhu, krvavo drisko ali grižo, sumljivo za 
okužbo z bakterijo Shigella (pogoste 
krvavkaste stolice, vročina, boleče napenjanje, 
krči v trebuhu), in mednarodni popotniki z 
vročino in/ali znaki sepse).

• velja, da so v večini primerov te okužbe samo-
omejujoče, učinek zdravljenja pa je največji, če 
zdravljenje uvedemo čim prej. 

• priporočeni  antibiotik pri odraslih je bodisi 
antibiotik iz skupine kinolonov ali azitromicin –
odvisno od lokalnih vzorcev protimikrobne 
odpornosti in potovalne anamneze. 

• za empirično antibiotično zdravljenje 
dojenčkov pod tremi meseci starosti in otrok z 
nevrološkimi simptomi je antibiotik prvega 
izbora ceftriakson ali azitromicin. 

• empirično antibiotično zdravljenje uvedemo 
tudi pri bolniku z okvaro imunskega sistema in 
hujšo obliko bolezni ter krvavo drisko.  

• 2017 IDSA Clinical 
practice guidelines for 
the diagnosis and 
management of 
infectious diarrhea. Clin 
Infect Dis 2017; 65(12): 
e45-80.



INDIKACIJE ZA ANTIMIKROBNO 

ZDRAVLJENJE 

(tip bolezni / povzročitelj)

ANTIBIOTIK IN OBIČAJNI ODMEREK 

(v mg per os) 

TRAJANJE 

ZDRAVLJENJA

Huda doma pridobljena driska s 

sumom na invazivno bolezen 

Azitromicin 500 mg v enkratnem odmerku 3 dni

Zmerna do huda driska na potovanju Azitromicin 1000 mg 

ciprofloksacin500 bid

norfloksacin400 bid

1x odmerek

1–5 dni

Salmonella sp.1 ciprofloksacin 500 bid

norfloksacin 400 bid

5–7 dni ali 14 dni

5–7 dni ali 14 dni za 

imunokompromitirane

Shigella sp. ciprofloksacin 500 bid

norfloksacin 400 bid

azitromicin 500 qd

3 dni ali 7–10 dni

3 dni ali 7–10 dni

3 dni

Yersinia enterocolitica ciprofloksacin 500 bid

doksiciklin 100 bid 

azitromicin 500 qd 

3–5 dni ali 14 dni

7 dni

3 dni

Guerrant RL, et al. Clin Infect Dis. 2001; 32: 331 ï51.DuPont HL. Curr Opin Gastroenterol 2012; 28: 39-46; Shane AL,et

al. 2017 IDSA Clinical practice guidelines for the diagnosis and management of infectious diarrhea. Clin Infect Dis 2017; 

65(12): e45-80.  



Šigeloza Antibiotik skrajša trajanje driske za 

2,4 dni, skrajša trajanje simptomov 

in izločanje šigel, vedno zdravimo

Kampilobakterioza Zdravljenje v prvih 4 dneh omili in 

skrajša bolezen; 

imunokompromitirani!!

Salmoneloza Ni indikacije za antibiotično 

zdravljenje. Smiselno pri bolnikih s 

povečanim tveganjem za razsoj oz. 

metastatsko bolezen. Ob toksičnem 

kliničnem poteku.

Antibiotično zdravljenje driske



Simptomatsko zdravljenje za lajšanje neprijetnih 
simptomov

• več kot 400 različnih proizvodov za simptomatsko zdravljenje, s katerimi 
zmanjšajo neprijetne simptome črevesne bolezni;

• zmanjšajo tako število iztrebljanj in kot tudi skrajšajo čas trajanja bolezni; 

• najučinkovitejša in najpogosteje uporabljana sta loperamid in bizmutov 
subsalicilat;

• loperamid zavira peristaltiko in deluje antisekretorno (driska na potovanjih);

• Racekadotril (Hidrasec®)  - anitsekretorno zdravilo – zavira encim enkefalinaza –
zmanjša hipersekcijo; trenutno za otroke od 3. meseca dalje; ne vpliva na 
motiliteto;

• NE za bolnike s krvavo drisko in kronično vnetno črevesno boleznijo, ker povzroči 
podaljšano vročino pri bolnikih s šigelozo, toksični megakolon pri okužbi s C. 
difficile in hemolitični-uremični sindrom pri otrocih okuženih z E. coli O157:H7;

• bizmutov subsalicilat je manj učinkovit;

• zdravila proti bruhanju in zdravila proti driski niso primerni za uporabo pri 
otrocih. 

Thielman N et al. N Engl J Med. 2004; 350: 38 – 47.



Klinični primer

52 – letni bolnik, ki se zdravi zaradi 
malignega limfoma, je zbolel 
akutno z drisko in bruhanjem.

• Podobno so zboleli ostali 
družinski člani, ki so  jedli slabo 
pečenega piščanca……….

• Bolnik pove, da se že takrat ni 
dobro počutil, ker je pred tem 
preboleval respiratorno okužbo 
in jemal Amoksiklav, zato skoraj 
nič ni jedel.



Kako 
ukrepamo?

1. Odda naj blato za 
koprokulturo in predpišemo 
azitromicin;

2. Odda blato za koprokulturo in 
viruse, počakamo na izvid in 
glede na to damo terapijo;

3. Prva preiskava bi bila blato na 
klostridij – nato koprokultura;

4. Poslužimo se molekularnih 
diagnostičnih metod, blato 
oddamo tudi na klostridij.



Infekcijska klinika 2018

• 46  odraslih bolnikov (manj kot 1%)

• 31 hospitaliziranih, 15 ambulantnih;

• 8 (18%) rekurenc;

• Od teh 5 bolnikov 2 ponovitvi, 1 bolnik 3 
ponovitve, 2  bolnika 4 ponovitve in ena 
bolnica 5 ponovitev; 

• Umrla 2 bolnika, eden nedvomno zaradi CDI
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Ocena za osrednje slovensko regijo

• Med 150 in 200 bolnikov letno

• Če je stopnja ponovitev do 15% - 22 do 30 
bolnikov; pri stopnji 20% 30 do 40 bolnikov;

• Cca 1/3 več kot eno ponovitev  (7 do 13 
kandidatov za bezlotoksumab)
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Dejavniki tveganja za nastanek bolezni, 
ki jo povzroča C. difficile

• Imunokompromitirani bolniki

• Zdravila, ki zavirajo imunski sistem

• Antibiotično zdravljenje

– V predhodnih 3 mesecih

– Več antibiotikov

• Starost (≥65 let)

• Hude osnovne bolezni

• Kirurgija prebavil, sonda

• GIT zdravila, zlasti inhibitorji protonske črpalke in H2 antagonisti

• EIT

• Daljša hospitalizacija (mediana 20 dni)

16

Campbell RR et al. Age Ageing, 1988; 17: 333

Dial S et  al. CMAJ 2006; 175: 745

Kwok CS et al. Am J Gastroenterol 2012; 107: 1011



Asimptomatsko nosilstvo in relativno lažje 
klinične manifestacije
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OKUŽBA GIT ZNAKI  IN 
SIMPTOMI

SISTEMSKI ZNAKI 
IN SIMPTOMI

LABORATORIJ

Asimptomatski nosilec NI NI NI

Driska brez kolitisa Blaga do zmerna 
driska brez krvi v 
blatu (sluz)

ODSOTNI NI

Kolitis (brez 
psevdomembran)

Driska, navzea, 
bolečine v trebuhu, 
napenjanje

Inapetenca, vročina 
slabost, dehidracija

Kri v blatu (okultna),
levkocitoza

Poutanen& Simor. CMAJ 2004;171:51–8;

Kelly & LaMont. AnnuRev Med 1998;49:375–90;

Rupniket al. Nat Rev Microbiol 2009;7:526–36;

Bauer et al. Clin Microbiol Infect 2009;15:1067–79.



Hude klinične oblike CDI
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OKUŽBA GIT ZNAKI  IN 
SIMPTOMI

SISTEMSKI 
ZNAKI IN 
SIMPTOMI

LABORATORIJ

Pseudomembranozni 
kolitis

Huda driska in 
navzea, hude 
bolečine in 
napenjanje

Anoreksija, 
vročina,
oslabelost, 
dehidracija

Okultna kri v blatu, 
levkocitoza

Fulminantni kolitis, 
toksični megakolon

Hude bolečine v 
trebuhu z malo 
driske (ali 
obilno)

Šokovno 
stanje, vročina, 
mrzlica

Levkocitoza

Poutanen& Simor. CMAJ 2004;171:51–8;

Kelly & LaMont. AnnuRev Med 1998;49:375–90;

Rupniket al. Nat Rev Microbiol 2009;7:526–36;

Bauer et al. Clin Microbiol Infect 2009;15:1067–79.



Algoritem za diagnozo

Gateau C, et al. How to: diagnose infection caused by Clostridium difficile. 

Clin Microbiol Infect. 2018 May;24(5):463-468. doi: 10.1016/j.cmi.2017.12.005. Epub 2017 Dec 18.
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Klinična slika Priporočeno zdravljenje (odmerki za odrasle)

1. epizoda - blaga ali zmerna* metronidazol 400 mg/8 ur p .o. 10–14 dni ali

vankomicin 125 mg/6 ur p. o. 10–14 dni (če ni odgovora na

metronidazol) ali

fidaksomicin 200 mg/12 ur p, o. (če veliko tveganje za ponovitev)

1. epizoda - huda vankomicin 125 mg/6 ur p. o. 10–14 dni ali

fidaksomicin 200 mg/12 ur p. o. 10 dni

1. epizoda - huda, z zapleti

(hipotenzija ali šok, ileus, megakolon)

vankomicin 500 mg/6 ur p. o. ali po nazogastrični sondi +

metronidazol 500 mg/8 ur i. v.;

pri popolnem ileusu dodaj: vankomicin 500 mg v 100 ml fiziološke

raztopine/4–12 ur v klizmi ali

tigeciklin 50 mg/12 ur i. v. 14 dni, če po. ni možno

1. ponovitev enako kot 1. epizoda

2. ponovitev vankomicin v padajočem odmerku:

125 mg/6 ur p. o. 10–14 dni,

125 mg/12 ur po. 7 dni,

125 mg 1 × na dan p. o. 7 dni,

125 mg 1 × na 2 do 3 dni p. o. 2–8 tednov ali

fidaksomicin 200 mg /12 ur p. o. 10 dni ali

fekalna transplantacija



Zdravljenje okužb s C. difficile

Fehér C, et al. A Comparison of current guidelines of five international societies on Clostridium difficile infection
management. Infect Dis Ther. 2016; 5(3): 207–230. Debast SB, et al. European Society of Clinical Microbiology and
Infectious Diseases: update of the treatment guidance document for Clostridium difficile infection. Clin Microbiol
Infect. 2014; 20( Suppl 2):1-26. L. Clifford McDonald et al. Clinical PracticeGuidelinesfor Clostridiumdifficile

infection in Adults andChildren: 2017Updateby the InfectiousDiseasesSocietyof America(IDSA) andSociety

for HealthcareEpidemiologyof America(SHEA); CID 2018:66(1April)

Nelson RL et al. Antibiotic treatmentfor Clostridiumdifficile -

associateddiarrhoeain adults. CochraneDatabaseSystRev. 2017 

Mar 3;3:CD004610. doi: 10.1002/14651858.CD004610.pub5.

• Ni možno potegniti zaključkov glede hude oblike (bolniki 

izključeni iz študij). 

• Nedvomno vankomicinbolj učinkovit kot metronidazolin 

fidaksomicinbolj učinkovit kot vankomicin, razlike pa niso 

tako velike, da bi opravičevale ukinitev metronidazola(cena). 

• Ni raziskav pri blagih oblikah (primerjava terapije in nič 

terapije).



Raziskava Extend

• Fidaksomicin prvih 5 dni do dvakrat 200 mg,

• nato enkrat dnevno 200 mg vsak drugi dan do 
25. dne

• zelo učinkovita, zlasti pri preprečevanju 
ponovitev bolezni 
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GueryB, et al.. Extended-pulsedfidaxomicinversusvancomycin

for Clostridium difficile infectionin patients60 yearsand older

(EXTEND): a randomised, controlled, open-label, phase3b/4 

trial. Lancet InfectDis. 2018;18: 296-307.



Nove terapije C. difficile na obzorju

PetrosilloN, et al Novel Antimicrobials for the Treatment of 

Clostridium difficile Infection; Front. Med., 16 April 2018 

| https://doi.org/10.3389/fmed.2018.00096

https://doi.org/10.3389/fmed.2018.00096


Že preizkušano

• Surotomicin (ciklični peptid –derivat 
daptomicina); 4x bolj učinkovit kot 
vankomicin; 2 randomizirani klinični raziskavi –
primerjava surotomicina in vankomicina ni 
potrdila rezultatov iz faze 1 in 2:

• Rifaksimin – soroden rifampicinu, se 
minimalno resorbira; klinične raziskave kažejo 
na dobro učinkovitost pri preprečevanju 
ponovitev

24



Monoklonska protitelesa

• Aktoksumab – toksin A

• Bezlotoksumab – toksin B



Bezlotoksumab za preprečevanje recidiva CD 
driske 

• Aktoksumab in bezlotoksumab so humana monoklonska protitelesa 
proti C. difficile toksinu A in B;

• Bezlotoksumab je bil povezan s signifikantno nižjim številom relapsov CD 
pri bolnikih (N°= 2655), ki so prejemali terapijo za primarno ali 
rekurentno okužbo s CD;

• Aktosumab ni imel vpliva.

Willcox MH etal. Bezlotoxumabfor Prevention of Recurrent 

Clostridium difficile InfectionN Engl J Med. 2017 Jan 

26;376(4):305-317. 



MODIFY I  in MODIFY II

• 2 randomizirani, dvojno slepi raziskavi, primerjava 
placeba , aktoksumaba in bezlotoksumaba;

• 322 centrov iz 30 držav (2580 bolnikov);

• MODIFY II samo bezlotoksumab, ker se je izkazalo, da 
aktoksumab ni učinkovit;

• Vključeni bolniki s primarno okužbo ali s ponovitvijo.







Bezlotoksumab (Zinplava®)

• Enkratni odmerek v infuziji

• Uporabiti v prvih dneh (10-14)  -
preprečevanje ponovitve okužbe z bakterijo 
Clostridium  difficile pri odraslih z visokim 
tveganjem za ponovitev (starejši≥65 let, 
anamneza enega ali več pojavov CDI v zadnjih 
6 mesecih, imunska oslabelost, huda CDI , 
okužba s hipervirulentnim sevom – 027, 078, 
244, okužba z ribotipom 027)
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Modulacija fekalne mikrobiote

• Fekalna transplantacija

• Pripravki iz bakterij

• Netoksigeni sevi CD

31



Fekalna transplantacija

32
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NEJM 

2013



Inaktivacija antibiotikov 

• Rimaxabaza – razgradi beta-laktamske 
antibiotike

34



Zaključek

• Antibiotično zdravljenje akutne črevesne okužbe praviloma ni potrebno, 
zlasti pri bolnikih brez osnovne bolezni z razmeroma lahkim potekom;

• Antibiotično zdravljenje praviloma ne skrajša bolezni;

• Indikacije so dizenterični sindrom, okužba s C. difficile, težak potek in 
okužbe pri bolnikih z dejavniki tveganja;

• Osnovno načelo zdravljenja je (še vedno) nadomestiti tekočino 


