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SAZETAK
Kroni€na bol u zdjelici

Martina Konjevod

Kroni¢na bol u zdjelici (CPP - chronic pelvic pain) stanje je koje zahvaca 10% svih
Zena reproduktivne dobi. To je kompleksno bolno stanje Cija je etiologija raznovrsna,
a moze biti posljedica razliCitin patoloskih kroni¢nih stanja koja se naj¢eS¢e povezuju
s reproduktivnim sustavom Zene, ali mogu biti i posljedica patologija vezanih uz
gastrointestinalni, mokracni i neuroloski sustav. Recentna istrazivanja pokazuju da
mogu biti prouzroCena i negativnim psiholosko-emocionalnim stanjem Zene, koje
znatno utjeCe na proces kronifikacije boli. Kronina zdjeli€na bol kao dijagnoza
predstavlja zajednicki nazivnik razli€itih patoloskih stanja koja zahvacaju podrucje
male zdjelice, a rezultiraju bolju koja traje viSe od Sest mjeseci i dovodi do trajnoga
funkcionalnog ostecenja. Endometrioza se €esto spominje kao sinonim za kroni¢nu
zdjelicnu bol u Zena. Unato¢ tome 60 — 80% pacijentica kojima je ucinjena
eksplorativna laparoskopija ne pokazuje nikakvu intraperitonealnu patologiju.
Rekurentni cistouretritis, intersticijski cistitis, sindrom iritabilnog kolona, miofascijalni
sindrom abdominalnoga zida i zdjelicnoga dna te neuropatije Zivaca zdjeli€noga dna,
Cesti su neginekoloski uzroci, premda su ¢esto zanemareni u odnosu na ginekoloSke
uzroke kroni¢ne zdjeliCne boli..

Mnoge pacijentice pokazuju sklonost razvijanju anksioznosti i depresije te, iako nije u
potpunosti razjasnjena uloga tih psiholoSko-emocionalni elementa u patofiziologiji
kroni€ne zdjeliCne boli, takve pacijentice imaju loSije rezultate kad se primjenjuju
tradicionalni terapijski modaliteti. Takoder, s obzirom na patofizioloSke mehanizme
neuromodulacije, poput mehanizama periferne i centralne senzibilizacije, danas se
razvijaju koncepti poput sindroma kroni¢ne zdjeli¢ne boli (CPPS - chronic pelvic pain
syndrome), koji je zaseban entitet u odnosu na pojam kronicne zdjelicne boli i
predstavlja konkretnu dijagnozu regionalnoga bolnog sindroma.

Usmjereno lijeCenje primarne bolesti ¢esto ne rezultira rezolucijom simptoma boli,
stoga lijeCenje kroni¢ne zdjelicne boli zahtijeva holistiCki pristup koji ukljucuje fizikalnu,

bihevioralnu, psiholoSku i seksulanu komponentu.

Klju€ne rijeci: kroni€na bol u zdjelici, endometrioza, CPP.
VI



SUMMARY

Chronic pelvic pain

Martina Konjevod

Chronic pelvic pain (CPP) is a condition that affects 10% of all women of reproductive
age. Itis a complex pelvialgia that has many possible etiologies, and can be a result
of various chronic pathologies that are most commonly associated with the
reproductive system as well as gastrointestinal, genitourinal or neurological system,
or as it has been proven by the latest research, negative psycho-emotional state of
the woman that can play an important role in the chronification of the pain. Chronic
pelvic pain as a diagnosis presents as a common denominator of all different
conditions that affect the area of the pelvis and result in pain that lasts for a period of
at least six months or more and causes functional disability. Endometriosis is often
considered a synonym for chronic pelvic pain in women. Despite that 60% to 80% of
patients undergoing diagnostic laparoscopy for CPP show no intraperitoneal
pathology associated with possible gynecological causes of pain. Recurrent
cystourethritis, intersitial cysitis, irritable bowel syndrome, abdominal wall or pelvic
floor myofascial syndrome, and pelvic neuropathy are common non-gynecological
causes of chronic pelvic pain, though they tend to be overlooked in favor of
endometriosis. Many patients show tendencies towards anxiety and depression,
although the pathophysiological role of those psycho-emotional elements stays
unclear in the process of developing chronic pelvic pain. These patients show poor
treatment outcomes from traditionally effective gynecologic and medical therapy.
Furthermore, considering pathophysiological mechanisms of neuromodulation, such
as peripheral and central sensitisation, concepts like chronic pelvic pain syndrome
(CPPS) have been developed that appear as a separate entity to the term of chronic
pelvic pain, and represent a concrete diagnosis of regional pain syndrome.

Lastly, targeted treatment of primary pathology often doesn’t result in the resolution of
pain, therefore treatment of chronic pelvic pain requires a holistic approach that

includes physical, behavioral, psychological, as well as, sexual components.

Key-words: chronic pelvic pain, endometriosis, CPP



1. KRONICNA BOL U ZDJELICI

Uvod

Kroni¢na bol u zdjelici ili kroni€na zdjelicna bol (CPP — chronic pelvic pain) u Zzena
kompleksno je bolno stanje koje zahvaca podrucje zdjelice i ima raznovrsnu etiologiju.
Obuhvaca brojne patofizioloSke mehanizme i prezentira se varijabilnom KkliniCkom
slikom.

American College of Obstetricians and Gynecologists definira CPP kao neciklicku bol
u podrucju zdjelice, prednjega trbusnog zida, donjem dijelu leda ili glutealno, koja u
kontinuitetu traje minimalno Sest mjeseci, a dovoljnoga je intenziteta da uzrokuje
invaliditet ili zahtijeva medicinsku skrb. RCOG (Royal College of Obstetrics and
Gynaecologists) prosiruje tu definiciju, naglasavajuc¢i da se radi o takvoj zdjelicnoj boli
koja se ne javlja iskljuCivo tijekom menstruacije ili spolnoga odnosa, $to bi upucivalo
na njezinu ciklicku narav, odnosno, tijekom trudnoce. (1)

Ipak, prema zadnjim smjernicama EAU-a (European Association of Urology) cikliCka
bol, odnosno dismenoreja ulazi u klasifikaciju kroni¢ne zdjelicne boli ako je bol
perzistentna i asocirana s negativnim kognitivnim, bihevioralnim, seksualnim i
emocionalnim posljedicama. (2)

Kroz prizmu danih definicija, jasno je da se CPP tako ne postavija kao krajnja
dijagnoza, vec¢ se ponajprije prezentira kao simptom i zajedniCki nazivnik razli€itih
patoloskih stanja koja zahvacaju podrucje zdjelice i donjeg abdomena, odnosno
organskih struktura koje ih €ine, a koja rezultiraju kroni€énom boli u tom podrucju.
CPP predstavlja jedan od vaznih potencijalnih uzroka funkcionalne onesposobljenosti
zena reproduktivne dobi jer ne naruSava iskljuCivo fizicko zdravlje zene, ve¢ se
negativno odrazava i na njezinu radnu sposobnost ozbiljino narusSavajuéi kvalitetu

Zivota. (3)



1.1. Epidemiologija

Tocna prevalencija kroniCne zdjelicne boli ne mozZe se sa sigurnos¢u utvrditi zbog
manjka multidisciplinarnih studija i adekvatnih statistiCkin baza podataka te registara
o prisutnosti kronicne zdjelicne boli u populaciji, kao i zbog nedostatka lijecnickoga
konsenzusa na svjetskoj razini o definiciji CPP-a. (2) Distinkcija izmedu CPP-a i
dismenoreje Cesto izostaje te odredene studije pokazuju veéu prevalenciju nego sto
je stvarno stanje.

Podatci su heterogeni i nepotpuni, a prevalencija CPP-a u Zena reproduktivne Zivotne
dobi varira od 14% do 24%. To je ujedno skupina koja biljezi najvecu prevalenciju.
Ukupna prevalencija CPP-a u Zena varira od 6% do 27%. (1)

Faktori rizika za razvitak neciklicke kronicne zdjelicne boli u Zena jesu seksualno ili/i
fizicko zlostavljanje, psiholoske tegobe poput anksioznosti i depresije te prisutnost
multiplih somatskih poremecaja. (3)

UocCeni su i brojni konkomitantni psihicki i tjelesni poremecaji, od kojih prednjacCe
depresija, koja se javlja u do polovice Zzena s CPP-om, anksiozni poremecaiji i multi-
psiholoski poremecaji, kao i neki psihosomatski poremecaji poput IBS, IC i
miofascijalnog sindroma. (2)

Subfertilitet i infertilitet ¢est su komorbiditet u Zena s CPP-om, zabiljezen u 45% —
64% ispitanica. (1)

Tijekom svojega Zivota u prosjeku 14% Zena iskusi neki oblik kroni¢ne zdjeli¢ne boli,
a polovica od njih osje¢a negativni utjecaj te boli na svakodnevni Zivot, $to ¢ini CPP

relevantnim javnozdravstvenim problemom. (2)

1.2. Patogeneza kronic¢ne boli

Patogeneza kroni¢ne zdjeli¢ne boli ukljuCuje mehanizme nastanka akutne boli koji su
povezani s aktualnom traumom tkiva i upalom; ukljuCuju i visceralne i somatske
strukture, zatim mehanizme nastanka kroniCne boli koji se odnose na adaptivne
procese neuromodulacije SZS-a (npr. proces centralne senzitizacije boli), takoder
emocionalni, kognitivni, bihevioralni i seksualni odgovor. (2)

U vecini sluCajeva CPP-a, ne moZe se dokazati prisutnost aktualne traume tkiva,
inflamacije ili infekcije. (2) Medutim, stanja koja rezultiraju ponavljajuéom traumom
tkiva ili su karakterizirana perzistentnom infekcijom u malom broju slu€ajeva rezultiraju
CPP-om. (2)



1.2.1. Periferna i centralna senzitizacija — bol kao bolest

IASP definira centralnu senzitizaciju kao proces kojim nociceptivni neuroni SZS-a
postaju reaktivniji na podrazaj normalne amplitude ili na podrazaje koji su inace ispod
praga podrazljivosti. (ISAP stranica)

Kada nociceptivni podrazaj aktivira mehanizme akutne boli direktnim podrazivanjem
perifernih nociceptora, u istom procesu u odredenim slu€ajevima moZzZe zapoceti i
proces senzitizacije tih istih nociceptora, pojacavajuéi aferentni signal. Aferentni putevi
koji inaCe nisu aktivni, time se aktiviraju, tj. rijeC je o aktivaciji takozvanih tihih
aferentnih puteva. (2)

lako je rije¢ o procesu nastanka akutne boli, pojaCani aferentni bolni odgovor
predstavlja jedan od osnovnih okidaca u pokretanju mehanizama kronicne boli za koje
je karakteristiCha percepcija boli u odsutnosti postojeCe periferne patologije i
podrazaja perifernih nociceptora. (5) Mehanizmi periferne senzitizacije kojima periferni
nociceptori postaju osjetljiviji na podrazaj jesu modifikacija perifernoga tkiva koja
rezultira ve¢om izlozenoS¢u nociceptora perifernoj stimulaciji, povec¢ana koncentracija
algogenih supstanci (npr. proupalnih tvari koje otpustaju mastociti, neurohumoralni
Cimbenici; supstanca P, VIP) koja rezultira smanjenjem praga osjetljivosti te
modifikacija perifernih nociceptora koja rezultira njihovim poja¢anim odgovorom na

normalni vanjski podrazaj. (5)

Na razini kraljezni€ne mozdine postoje tri osnovna procesa koja doprinose procesu
centralne senzitizacije: promjene u postojecoj proteinskoj aktivnosti, promjene u
genskoj transkripciji proteina i strukturalne promjene neurona i neurosinapse. (2)
Promjene u postojecoj proteinskoj aktivnosti (posttranslacijsko obradivanje) nastupaju
najbrze i najranije (unutar nekoliko minuta), dok strukturalne promjene neurona i
neurosinapse nastupaju tijekom perioda od nekoliko dana. (5)

Proces centralne senzitizacije odgovoran je za smanjenje praga osjetljivosti i
prolongiranje duljine te amplitude odgovora neurona na razini dorzalnih rogova
kraljeznitne mozdine. Takoder, povezuje se i s proSirenjem receptivhoga polja
nociceptora. Takve funkcionalne i strukturalne promjene PZS-a rezultiraju pojadanim
odasilianjem aferentnih signala put SZS-a i amplifikaciju onoga $to se percipira

perifernim stimulusom. (6)



Npr. lagani dodir koji se inaCe ne bi percipirao kao bolan podrazaj, u slu¢ajevima kad
je prisutna centralna senzitizacija, moze biti percipiran kao bolan — tako nastaje
fenomen alodinije. (2)

Kod visceralne hiperalgezije (tako se zove jer su aferentna vlakna primarno mala
vlakna), visceralni stimulusi koji se inaCe ne bi percipirali jer su dovoljno mali da ne
prelaze prag osjetljivosti, percipiraju se. (2)

Npr. stimulusi koji su inacCe ispod praga osjetljivosti mogu rezultirati osje¢ajem punoce
i potrebom praznjenja mjehura ili potrebom za defekaciju. Podrazaji koji se inaCe ne
percipiraju kao bolni, mogu biti percipirani kao bolni, a podrazaji koji su normalno bolni,
amplificiraju se (prava hiperalgezija). Smatra se da fenomenom centralne senzitizacije
mogu biti objasnjeni simptomi IBS-a (irritable bowel syndrome), BPS-a (bladder pain
syndrome), miSi¢ne boli koja se javlja kod fibromialgije, boli koja se javlja kod CPPS-

a i boli asocirane s endometriozom. (6)

1.3. Klini¢ka slika i dijagnostika

Bolni sindromi simptomatske su dijagnoze, utemeljene na anamnesticki ustanovljenoj
boli u trajanju od minimalno tri od prethodnih Sest mjeseci u odsutnosti drugih
patologija, stoga inicijalna procjena pacijenta s CPP-om treba biti usmjerena prema
eliminaciji specificnih bolesti organa male zdjelice poput bakterijskih infekcija, upalnih,
malignih bolesti te ostalih primarnih anatomskih i funkcionalnih bolesti zdjeliCnih

organa. (2)

1.3.1. Anamneza

Anamneza i fizikalni status najvaznija su komponenta u dijagnostici kroni¢ne zdjeli¢ne
boli. Anamneza se osniva na detaljnoj procjeni boli, menstrualnoga ciklusa, funkciji
urogenitalnog, odnosno gastrointestinalnog sustava, tj. procesima mikcije i defekacije,

seksualnoj funkciji te njihovu meduodnosu s boli. (7)



1.3.1.1. Procjena boli
Za procjenu CPP-a korisno se voditi mnemotehnikom SOCRATES, prikazanoj u

nastavku. (8)

Lokalizacija (SITE) — Gdje se bol pojavljuje? Punctum maximum?

Nastup (ONSET) — Kad se bol prvi put pojavila? Koliko dugo vec traje? Je li se pojavila
nakon porodaja ili operativhoga zahvata?

Karakter (CHARACTER) —Je li bol dobro lokalizirana ili difuzna? Sijevajuéa, grcevita,
probadajuca, tupa?

Sirenje boli (RADIATION) — Gdje se bol &iri? Bol iz podrugja cerviksa, vagine ili
uterusa Cesto se Siri u podruc€je donjih leda ili straznjice. Bol iz podrucja jajnika ili
jajovoda moze se Siriti u medijalni predio natkoljenice.

Povezani simptomi (ASSOCIATIONS) — Postoje li dodatni simptomi koji prate osjecaj
boli? Vezani npr. uz menstrualni ciklus, defekaciju, mikciju?

Frekvencija boli (TIME COURSE) — Postoji li ciklicki obrazac boli?

Egzacerbiraju¢i i olakSavajuci faktori (EXACERBATING AND RELIEVING
FACTORS) — Lijekovi i prirodni pripravci za lijeCenje boli? Prisutnost psiholoskih
tegoba poput insomnije, anksioznosti i depresije? NoSenje uske odjece?

Intenzitet (SEVERITY) Za procjenu intenziteta preporucuju se VAS upitnici.

Preporucuje se uputiti pacijentice da vode dnevnik boli.

1.3.1.2. Procjena organskih sustava

Menstrualni ciklus

Potrebno je utvrditi duljinu trajanja menstrualnoga ciklusa, regularnost, obilnost, kao i

njegov odnos s bolju.

Procjena Gl sustava

S obzirom na uCestalost IBS-a u zena s CPP-om, izrazito je vazno obratiti pozornost
na prisutnost konstipacije, dijareje i nadutosti te njihov suodnos s boli, menstrualnim
ciklusom, prehranom i eventualnim gubitkom na tezini. Konstipacija je Cest uzro€nik

boli u podrucju zdjelice i donjeg abdomena. (7) Gr€evita bol ukazuje na Gl etiologiju.
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Procjena uroloskoga sustava i mjehura

Sindrom bolnoga mjehura takoder je Cesto stanje u Zzena s CPP-om. Bol prate
simptomi poliurije, mikturije, nokturije i urgencije. Bol se pogorSava istezanjem i
punjenjem mjehura. Takoder, bol uslijed PBS-a moze egzacerbirati tijekom spolnog

odnosa. (2)

Seksualna funkcija

Bol koja se javlja tijekom inicijalne penetracije penisa u vaginu sugerira da je rijeC o
vulvodiniji ili o spazmu vaginilnih miSica ili mii¢a zdjelicnoga dna. Postkoitalna bol
ukazuje na sindrom zdjelicne venske kongestije. Duboka dispareunija smatra se

simptomom endometrioze. (7)

Anamnesti¢ka analiza kroniCne zdjeli€ne boli diferencijalno dijagnosti¢ki usmjerava
prema patologiji odredenoga organskog sustava. Bol koja se tipino javlja tijekom
spolnog odnosa, menstruacije i defekacije karakteristika je endometrioze. Takoder,
takva kroniCna zdjeli¢na bol pokazuje ciklicku narav i tipicno zapoc€inje nekoliko dana
prije menstruacije i traje 1 — 2 dana tijjekom menstruacije. (4) Adenomioza i uterini
lejomiomi povezani su s obilnim krvarenjima tijekom menstrualnoga ciklusa. lako se
ciklicka bol povezuje s metabolizmom Zenskih spolnih organa, te sugerira ginekolosku
etiologiju zbog ¢ega dobro odgovara na hormonsku terapiju, bol koja se javlja tijekom
IBS-a i PBS-a moze pokazivati ciklicku narav, odnosno pogorSavati se tijekom
menstruacije. (4)

Bol koja se pogorSava tijekom dana i koja je povezana s polozajem tijela, sugerira da
se radi o boli muskuloskeletne naravi ili o sindromu zdjeli€ne kongestije.

Podrazaji poput dodira ili pritiska zbog uske odjece, a koji se percipiraju kao bolni,
ukazuju na fenomen centralne senzitizacije boli, odnosno na alodiniju. (4)

Bol koja se javlja tijekom trudnoce ili postpartalno najcesce je muskuloskeletne narauvi,
radi se o tzv. peripartalnom sindromu zdjelicne boli.

Sijevajuca bol pra¢ena osjecajem pec€enja i vrucine (a moze biti i bez tih senzacija)
karakteristi¢na je za neuropatsku bol, tj. ukljestenja zivaca. (4)

Fluktuiraju¢a bol nepovezana s menstrualnim ciklusom diferencijalno dijagnosticki
usmjerava prema abdominalnim priraslicama, sindromu bolnoga mjehura i

muskuloskeletnim etiologijama kao potencijalnim uzroc¢nicima. (4)
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Rektalno krvarenje, postkoitalno krvarenje, postmenopauzalno krvarenje ili
postmenopauzalni nastup boli, kao i nastup novih gastrointestinalnih simptoma nakon
50. godine Zivota, neobjasnjivi gubitak na tezini i zdjelicne tumorske mase “redflag” su
simptomi koji mogu upucivati na to da se radi o malignoj bolesti (karcinom endometrija,

karcinom vrata maternice). (2)

1.3.1.3. Psiholoska evaluacija

Potrebno je uciniti i psihosocijalnu analizu pacijentice, $to ukljuCuje struénjaka iz toga
podrucja koji uz pomoc¢ standardiziranih upitnika o boli procjenjuje QoL, invaliditet i
emocionalni status pacijentice te prisutnost psihopatoloskih poremecaja, poput

depresije i anksioznosti. (2)

1.3.2. Fizikalni pregled

Fizikalni pregled ukljuCuje pregled abdomena, male zdjelice, vaginalni bimanulani
pregled i pregled spekulima. Tijekom pregleda abdomena i zdjelice potrebno je obratiti
pozornost na potencijalne trigerirajuCe toCke, kirurSke oziljke, vaginalni iscjedak,
prolaps zdjeli€nih organa, povecéanje uterusa ili postojanje tumorskih masa. (4)
Fokalna osjetljivost i otkrivanje trigerirajucih to¢aka provodi se jednom rukom, laganim
pritiskom jednoga prsta o povrSinu koze. (4)

Pregled vanjskoga genitala treba biti usmjeren prema otkrivanju infekcije, upalnih
dermatoloskih stanja, vulvarne maligne bolesti i neuropatskih stanja. Pregled zdjelicne
muskulature moze otkriti hipertonus, osjetljivost i trigerirajuce tocCke.

Osijetljivost ili bolnost tijekom palpacije lumbalne kraljeZnice, sakroilijakalnih zglobova
ili pubiCne simfize moZe ukazati na muskuloskeletnu bol. (4)

Carnettov test koristi se kao diferecijalno-dijagnosticki test razlikovanja visceralne boli
prema muskuloskeletnoj boli porijekla abdominalnoga zida. (4)Test obriskom

pamucénom vaticom koristan je u identificiranju kutane alodinije.

Mapiranje boli korisna je metoda kojom se moze identificirati dermatolosSka distribucija
boli. (2)



1.3.3. Laboratorijskai slikovna dijagnostika

Laboratorijska dijagnostika ima ograni¢enu ulogu u evaluaciji zena s CPP-om. Korisno
je uciniti KKS, DKS, brzinu sedimentacije eritrocita, analizu urina, testiranje na
klamidiju i gonoreju, kao i test trudnoée kako bi se iskljucile kroni€ne infektivne bolesti
i trudnoca. (7) Takoder, evaluacija nivoa CA-125 moze biti od koristi s obzirom na to
da je povecana u stanjima poput PID-a, endometrioze, karcinoma jajnika. (7)
Transvaginalni ultrazvuk koristan je u identifikaciji zdjelicnih tumorskih masa i
adenomioze, pogotovo tumorskih masa manjih od 4 cm koje se ne mogu palpirati
tijekom bimanualnog pregleda, medutim nije koristan u otkrivanju superficijalnih
endometrioticnih lezija. UZV je takoder koristan za otkrivanje hidrosalpinksa, odnosno

PID-a. MR je komplementarna metoda UZV-u. (7)

1.3.4. Invazivna dijagnostika

U slucajevima teSke boli kojoj se ostalom dijagnostikom ne moze identificirati uzrok,
pacijentice treba uputiti na dijagnostiCku laparoskopiju. Laparoskopija je korisna u
otkrivanju i lijeCenju endometrioze te zdjelicnih i abdominalnih adhezija. Medutim, u
40% sluCajeva je negativna. (9) Mapiranje boli tijekom laparoskopije metoda je kojom
se kirurSkim instrumentima povlaci intraabdominalne strukture, dok je pacijentica pod
lokalnom anestezijom u svjesnom stanju i javlja kada osjeca bol. (2)

Cistoskopija i biopsija mjehura vazan su dijagnosticki alat u dijagnostici PBS-a. (2)

1.4. Etiologija

Etiologija kronicne boli u zdjelici kompleksna je i razvedena, ali nije do kraja
razjasnjena.

Zdjelica je anatomski vrlo raznovrsno podrucje, gdje se u okvirima vrlo ograni¢enoga
volumena male zdjelice nalaze strukture reproduktivnog, gastrointestinalnog i
urolo8kog organskog sustava, Cije se patologije mogu ocitovati kroni¢nom zdjelichom
boli.

Brojna literatura govori o ginekoloskoj etiologiji kao prominentnom uzroku CPP-a, a
stanja poput endometrioze, trbusnih priraslica, PID-a, sindroma zdjeli¢ne venske
kongestije, prolapsa zdjelicnih organa te benignih tumora maternice i jajnika (npr.
lejomioma ) navode se kao Ceste dijagnoze. (2, 4) Endometrioza je ginekoloSka

dijagnoza koja se naj¢esc¢e dovodi u korelaciju s CPP-om, medutim, prema dosad
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provedenim istrazivanjima, ne mozZe se uspostaviti korelacija izmedu incidencije i
uznapredovalosti boli i incidencije i uznapredovalosti endometriotiCnih lezija. (4)
UroloSka etiologija u Zena naj¢esée se ocituje sindromom intersticijskoga cistitisa,
odnosno tzv. sindromom bolnoga mjehura. (2)

IBS, upalne bolesti crijeva te divertikulitis iz domene gastrointestinalne etiologije
takoder mogu rezultirati kronicnom zdjelicnom bolju. (2)

Osim visceralnih organa, etiologija kroni¢ne boli u zdjelici moze biti muskuloskeletne
ili neuroloSke naravi, pa utom slucaju govorimo o ozljedama i ukljeStenjima somatskih
Zivaca, poput n. pudendus, n. iliohypogastricus, n. ilioinguinalis, koji su naj¢esce
posljedica kirurske intervencije ili nastaju sekundarno tijekom poroda, zatim patologije
vezane uz lumbalni dio kraljeznice, sakroilijakalni zglob, pubi¢nu simfizu i trti€nu kost

te ozljede miSica pelvicnoga dna. (9)

Odredeni postotak kroni¢ne zdjeli€ne boli ne mozZze se povezati sa specificnim
patoloskim promjenama na strukturama male zdjelice. Ponekad bol perzistira unato¢
zbrinjavanju primarne patologije poput npr. endometrioze i ne odgovara na
konvencionalne oblike lije¢enja, pa u tim slu¢ajevima govorimo o idiopatskoj kroni€¢noj
zdjelicnoj boli, odnosno o sindromu kroni¢ne zdjeli¢ne boli (tzv. chronic pelvic pain
syndrome, CPPS) koji je zaseban entitet u odnosu na pojam kroni¢ne zdjeli¢ne boli i
predstavlja konkretnu dijagnozu. (10) U literaturi se opisuju i drugi bolni sindromi,
poput endometriozom povezani bolnoga sindroma (endometriosis-related pain
syndrome), koji opisuje pacijentice koje ne reagiraju adekvatno na konvencionalnu
medikamentnu i kirurSku terapiju primarne bolesti, tj. endometrioze i u kojih bol
perzistira. (6) Takoder, takve pacijentice CeSce obolijevaju od drugih regionalnih bolnih
simptoma, poput miofascijalnoga sindroma i fiboromijalgije te funkcionalnih somatskih
sindroma poput IBS-a. (6)

Mnogi sluCajevi kroniCne zdjelicne boli praceni su negativhim psiholosSkim,
bihevioralnim i seksualnim konsekvencijama, poput depresije i anksioznosti koje se
postavljaju kao Cesta konkomitantna stanja. S obzirom na to da odredeni postotak
CPP-a ili sam uzrok nije nikad identificiran, psiholoSki poremecaji se smatraju

potencijalno vaznim etioloSkim ¢imbenikom u razvijanju CPP-a. (6)



2. GINEKOLOSKIUZROCI CPP-a

2.1. Endometrioza

Endometrioza je o estrogenu ovisna kroni€na upalna bolest koju karakterizira
prisutnost endometrioti€noga tkiva izvan maternice, gotovo uvijek unutar peritonealne
Supljine. (11)

lako se joS uvijek smatra boleS¢u nepoznatoga porijekla, najpoznatija i najprihvacenija
teorija je Sampsonova patofizioloSka hipoteza retrogradne menstruacije kojom
vijabilni fragmenti endometrija dospijevaju u peritonealnu Supljinu putem jajovoda gdje
dolazi do implantacije stanica endometrija na peritonealnu povrsinu. (12) Toj teoriji u
prilog ide i Cinjenica da svi poznati faktori koji pove¢avaju menstrualno strujanje krvi
predstavljaju takoder i faktor rizika za razvitak endometrioze, ukljuCujuéi ranu

menarhu, duge i obilne menstruacije te kratke menstrualne cikluse. (11)

Epidemiologija

Od endometrioze obolijevaju zene reproduktivne dobi, a prevalencija endometrioze u
toj populaciji je 1 — 7%. (4) Prevalencija endometrioze u Zena koje se upucuju na
dijagnostic¢ku laparoskopiju zbog CPP-a jest 30%. (4)

Endometrioza je ginekoloSka dijagnoza koja se naj¢eS¢e dovodi u korelaciju s CPP-
om, medutim, prema dosad provedenim istraZivanjima, ne moze se uspostaviti
korelacija izmedu incidencije i uznapredovalosti boli i incidencije i uznapredovalosti

endometrioti¢nih lezija. (4)

Patofiziologija boli povezane s endometriozom

Istrazivanja pokazuju da eutopi¢ni endometrij i tkivo endometriotiCnih lezija pokazuju
kolosalno razli¢it metabolicki profil.

Pronadeni su ekstenzivni epigeneticki defekti koji reguliraju ekspresiju gena procesima
metilacije CpG otoka promotorskih regija gena, odnosno acetililizacijom ili metilacijom
pojedinih histona unutar kromatina, te rezultiraju poremecenom ekspresijom
transkripcijskih faktora (GATA6, GATA2), receptorskih podjedinica (ERa i ERp),
odredenih nuklearnih receptora (SF1) i pojaanom aktivnoS¢u enzima (aromataza,

cikooksigenaza). (12) Prekomjerna autogena produkcija estrogena i prostaglandina te
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progesteronska rezistencija stromalnih stanica uz endometriotiCne lezije glavna su
patofizioloSka obiljezja endometrioti¢nih lezija, a uzro€no-posljediéno rezultiraju
prolongiranim staniénim prezivljenjem, lokalnim inflamatornim procesom, fibrozacijom
I formiranjem abdominalnih priraslica — fenomenima koji posljedino rezultiraju
infertilitetom i kronicnom zdjelicnom boli, a koji su kardinalni simptomi endometrioze.
(12)

Osim lokalnoga inflamatornog procesa, moguc¢i mehanizmi koji rezultiraju bolju u
bolesnika s endometriozom ukljuCuju ostecenje tkiva DIE lezijama i nakupljanje
menstrualne krvi u endometriotskim implantatima, Sto rezultira bolnim povlacenjem
organa tijekom njihova fizioloSkog pokretanja. (9) U rektovaginalnim endometriotskim
¢vorovima uocena je tako uska histoloSka povezanost izmedu Zivaca i endometriotskih
zarista (9) te se jo$ jednim uzrokom boli smatra ukljeStenje Ziv€anoga tkiva
endometrioticnim implantatima. (6) Sve viSe dokaza ukazuje na usku povezanost
izmedu gustoée inervacije endometriotskih lezija i simptoma boli (6). Peritonealna
tekuCina Zzena s endometriozom obiluje neuralnim faktorima rasta koji poticu
neurogenezu unutar endometrioticnih lezija, a omjer simpatickih i senzornih ziv€anih
vlakana znatno je promijenjen u korist senzornih, kao i gustoca inervacije

endometrioti¢nih lezija. (6)

Lokalizacija, morfologija i histopatologija

Tako razlikujemo tri osnovna morfoloska fenotipa endometrioze: superficijalne
peritonealne lezije (SUP), ovarijske endometriome (OMA) i duboke infiltrativne lezije
(DIE). (11)

NajCeSce lokalizacije endometrioti¢nih lezija unutar su sijela male zdjelice u obliku
superficijalnih povrSinskih lezija zdjelicnog peritoneuma, prostoru uterosakralnih
ligamenata i rektovaginalnog septuma, Douglasova prostora ili na jajnicima, u obliku
endometriotskih cista jajnika. (13)

TipiCnu histolosku sliku endometrioze €ine endometralne Zlijezde i stroma infiltrirana
makrofazima koji sadrze hemosiderin. (13)

Prema smjernicama ASRM-a, endometrioza se klasificira u Cetiri stadija (stadij 1 =
minimalna, stadij 2 = blaga, stadij 3 = umjerena, stadij 4 = teSka) u ovisnosti o stupnju
proSirenosti endometriotinih lezija, prisutnosti endometrioze jajnika, obliteraciji

culdesaca i prisutnosti te proSirenosti abdominalnih priraslica. (13)
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Klinicka slika i dijagnostika

Vazno je uzeti detaljnu i opSirnu anamnezu, s posebnim fokusom na obiteljsku
anamnezu, s obzirom na to da Zene koje u svojoj prvoj rodnoj liniji imaju €lanicu obitelji
koja boluje endometrioze imaju Sest puta vecu Sansu da i same obole. (12)

lako endometrioza moze biti asimptomatska bolest, vecCina se Zena prezentira
simptomima boli (trijada dismenoreje, duboke dispareunije i dishezije, odnosno CPP)
I subfertilitetom. (13)

Tijekom evaluacije fizikalnoga statusa potrebno je uciniti vaginalni pregled. Vidljive
plaviCaste diskoloracije na vaginalnome forniksu, palpabilni osjetljivi noduli ili
zadebljanja uteroskaralnih ligamenata gornje treCine straznjega vaginalnog zida,
Douglasova prostora ili vaginalnoga cul de saca, prisutnost adneksalnih masa,
fiksiranoga retrovertiranog uterusa i/ili boli tjekom manualnoga pregleda, odnosno
mobilizacije uterusa, trebaju pobuditi sumnju na endometriozu. (13) Normalan fizikalni
status pacijentica ne isklju€uje dijagnozu endometrioze. (13)

Laboratorijska i slikovna dijagnostika imaju ograniCenu ulogu u dijagnostici
endometrioze, osim u slu€aju DIE lezija i endometrioma, te zlatni standard predstavlja
dijagnosticka laparoskopija. (13)

Lije€enje

Lije€enje endometrioze ima tri temeljna cilja: smanijiti i ukloniti bol, smanjiti anatomsku
proSirenost bolesti i saCuvati ili poboljSati reprodukcijska svojstva pacijentica.
Neovisno o klinickome profilu pacijentica (CPP, infertilitet), terapija se smatra
opravdanom s obzirom na to $to endometrioza ima tendenciju progredirati u 30% do
60% nelijeCenih pacijenica. (9)

Endometrioza je kroni¢na bolest i stopa ponovne pojave bolesti je visoka, a najbolji
rezultati polu€uju se kombinacijom razliCitih terapijskih modaliteta: simptomatske
analgetske terapije, hormonske terapije, kirurSke terapije i metodama potpomognute

oplodnje. (13)

Kirurska terapija

Postoje dva osnovna kirurSka modaliteta: konzervativni i definitivni radikalni pristup.
(14)
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Konzervativni pristup u veCine Zena provodi se laparoskopski, a podrazumijeva
istovremenu dijagnostiCku laparoskopiju endometrioze i eksciziju kirurSkim
izrezivanjem Skarama ili ablaciju bipolarnom koagulacijom ili laserskim metodama
(CO2 laser, kalij-titanil-fosfatni laser ili argonski laser) svih vidljivih endometriotskih
lezija i pridruzenih priraslica, peritonealnih lezija, endometrioma jajnika i dubokih
rektovaginalnih endometrioticnih lezija te uspostavu normalnih anatomskih odnosa
male zdjelice i abdominalne Supljine. (14)

U rijetkim slucajevima DIE-a s multifokalnim lezijama daje se prednost laparotomiji.
(Review)

Definitivni radikalni postupak podrazumijeva uklanjanje endometrioti¢nih lezija uz
pratecu histerektomiju s ooforektomijom jednog ili oba jajnika ili bez nje. (Review)
Indiciran je samo u sluCajevima vrlo teske kliniCke slike, a mogu se izvesti
laparoskopski ili laparotomijom. (BN) U SAD-u, CPP se navodi kao indikacija za 10 —
12% histerektomija. (4)

Pozitivni ucinci konzervativhoga pristupa povezani su s brzim postoperativhim
oporavkom, s manje kirurSkih komplikacija i oCuvanjem plodnosti te ovarijske
produkcije estrogena. Medutim, stopa reoperacija je velika te po nekim studijama
iznosi i do 50%. (14)

Dodatni kirurski postupci koji se provode ciliano u svrhu lije¢enja boli povezane s
endometriozom jesu denervacijske kirurSke metode poput laparoskopske disekcije
sakrouterinih ligamenata (LUNA) i presakralne neurektomije (PSN). (14)

PSN metoda je kojom se postize potpuna transekcija preskralnih zZivaca. Premda
uspjesnija metoda u lije€enju kroni€noga bola u zdjelici u odnosu na LUNA-u, taj je

zahvat povezan s vecim postotkom ozbiljnih komplikacija. (14)

LUNA je postupak kojim se prekidaju simpati¢ka (T10-L1) i parasimpaticka (S1-S4)
eferentna zZiv€ana vlakna unutar uterosakralnoga ligamenta, ablacijom segmenta 1 cm
u dubinu i Sirinu od mjesta hvatanja uterosakralnoga ligamenta za cerviks.

Ne postoje dokazi o uCinkovitosti toga postupka u terapiji kronicne boli povezane s
endometriozom. Koristi se kao adjuktivna metoda prilikom laparoskopskoga

odstranjivanja endometriotiCnih lezija. (14)
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Ipak, u jednoj prospektivnoj, kontroliranoj, randomiziranoj studiji pokazalo se da je
kombinacija kirurSke terapije ablacije endometriotskih lezija i LUNA-e superiorna u
odnosu na oCekivane rezultate lijeCenja blage i umjerene endometrioze kroz period od

6 mjeseci. (9).

Histerektomija s bilateralnom ooforektomijom smatra se najuspjesnijom kirurSkom
metodom lijeCenja CPP-a povezanoga s endometriozom. (4) Medutim, moguca je
ponovna pojava endometrioze i pratece boli te je CREST studija pokazala da je nakon
godine dana od operacijskog zahvata 74% Zena je prijavilo potpunu rezoluciju boli,
21% smanjeni intenzitet boli, dok je 5% ispitanica prijavilo nepromijenjeno, c¢ak i
pogorsano stanje. Prema istoj studiji, pojava perzistentne boli vjerojatnija je u Zena
mladih od 30 godina, u onih bez dijagnosticirane zdjelicne bolesti, slabijeg
socioekonomskoga statusa, s pozitivnom anamnezom PID-a i u onih s dvije ili vise

trudnoca. (4)

Farmakoterapija

ESHRE predlaze smjernice za lijeCenje endometrioze i preporucuje ,temeljito
savjetovati zene sa simptomima za koje se pretpostavlja da su posljedica
endometrioze i empirijski ih lijeciti odgovarajucom analgezijom, kombiniranim

hormonskim kontraceptivima ili progestagenima®“. (9)

Hormonska terapija

Osnova hormonske terapije jest inhibicija ovulacije, smanjenje razine serumskog
estradiola te smanjenje uterinog protoka krvi.

OC, gestageni, agonisti GnRH-a te u posljednje vrijeme antagonisti GnRH-a (elagolix)
I modulatori hormonalnih receptora (poput ulipristala) trenutno su lijekovi izbora za
ljeCenje simptomatske endometrioze. Pokazuju priblizno jednaku ucinkovitost u
uklanjanju boli i kontroliranju lokalne bolesti. Medutim, razlikuju se po profilu
nuspojava. (13)

Mogu se kategorizirati prema cijeni, na skupinu jeftinih lijekova (OC i vecina
gestagena) ili skupocjenih (dienogest, agonisti GnRH i elagolix). Preporuka je zapoceti

ljeCenje OC ili gestagenima zbog njihove cjenovne prihvatljivosti, povoljnoga profila
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nuspojava i prijemcivosti pacijentica na terapiju ili uvesti skuplju terapiju ako se ova
pokaze neucinkovitom ili se slabo podnosi. (13)

COC/OC i progestini smatraju se prvom linijom lije¢enja. (13)

OC su korisni za povrSinsku peritonealnu bolest ili endometriome promjera manjeg od
5 cm, dok progestini imaju bolji u€inak kod teske dispareunije i Gl simptomatologije
povezane s DIE lezijama. (4)

Kontinuirana OC terapija izbor je u postkirurskoj prevenciji relapsa endometrioze. (13)
Progestini su se pokazali efikasnim u lije€enju CPP-a povezanog s endometriozom,
dok postoje ograniceni dokazi o ucinkovitosti OC-a u lije€enju neciklickoga CPP-a. (4)
GnRH agonisti poput goserelina i leuprolida, prema recentnim studijiama, pokazali
su se ucinkovitiji u lijecenju dismenoreje i neciklicke boli povezane s endometriozom
u usporedbi s danazolom, progestinima i OC-om (11) Predstavljaju drugu terapijsku
liniju zbog svoje cijene i nepovoljnog ucinka na gustocu kosti zbog ¢ega se ne smiju
primjenjivati dulje od 6 mjeseci. (13) O¢ekivano smanjenje bolnih simptoma u lijecenju
GnRH-om varira od 50% do 90%, te se zbog toga smatraju odlicnim agnesom u
supresjii DIE lezija i ekstrapelvine endoemtrioze. (13)

Danazol je sintetski androgen koji inhibira ovarijsku steroidogenezu i pulsatilno
lu€enje gonadotropina, a dugo se smatrao zlatnim standardom lijeCenja CPP-a koji

zbog svojega nepovoljnog profila nuspojava (androgenizacija) izlazi iz upotrebe. (11)

Inhibitori aromataze — Smatraju se alternativnom opcijom. Uzrokuju lokalnu
inhibiciju sinteze estrogena (u jajnicima, endometriotiCkim lezijama i adipocitima).
Osim nuspojava vezanih uz hipoestrogenizam, u premenopauzalnih Zena mogu
inducirati ovarijsku folikulogenezu, stoga se moraju kombinirati sa
progestinima/OC/GnRH. Koriste se u lijeCenju prezistentne endometrioze u
menopauzi, odnosno u kombinacji sa aGnRH u u postkirurskoj prevenciji relapsa

uznapredovale endometrioze. (12)

anGnRH - Elagolix je novi lijek, nedavno odobren od strane FDA za lijeCenje
endometrioze, s dokazanom ucinkovitos¢u u poboljSanju simptoma dimenoreje,
dispareunije i ne-menstrualne boli kroz period od 6 mjeseci. Nuspojave su vezane uz

jjatrogeni hipoestrogenizam. (12)
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SPRM (Ulipristal & Mifepriston) —Imaju antiprogesteronski ucinak, poboljSavaju
simptome boli i induciraju amenoreju, bez nuspojava vezanih uz hipostrogenizam.
Nuspojave ukljuuju toCkasta krvarenja, gréeve, vrtoglavicu, glavobolju i mucéninu.

Koriste se u lijeCenju refrakterne boli povezane s endometriozom. (12)

2.2 Adenomioza

Adenomioza stanje je karakterizirano prisutnoscu tkiva endometrija (endometralnih
Zlijezda i strome) u miometriju, a moze biti difuzna ili lokalizirana u obliku

adenomioma. (nodula unutar hipertrofi€cnog miometrija) (4)

Klinicka slika i dijagnostika

NajCeSce se pojavljuje u multipara izmedu 40 i 50 godine Zivota. lako moze imati
asimptomatski tijek bolesti, vecina se Zena prezentira zdjelicnom boli, dismenorejom

I menoragijom. Palpacijom se moze ustanovti povec¢an i atoni¢an uterus. (9)

lako je adenomioza klinicka dijagnoza, transvaginalni ultrazvuk i MR korisne su
komplementarne dijagnostiCke metode. (9) Nekoliko studija pokazalo je izrazitu
uspjesnost MR u dijagnostici simptomatske adenomioze sa osjetljivoS¢u od 86%-
100%. (4)

LijeCenje

Terapija adenomioze ovisi o dobi pacijentice i Zelji o€uvanja fertiliteta. (9)
Histerektomija predstavlja zlatni standard i najuspjesniju metodu lijeCenja
adenomioze. Histeroskopska endometralna resekcija je alternativa u slu¢aju da se
radi o povrSinskoj adenomiozi (3mm). (4) Uterina embolizacija takoder se pokazala
uspjeSnom alternativnom metodom u lije€enju pacijentica u kojih je prioritet o€uvanje
fertiliteta. (4) Farmakoterapijske opcije ukljuCuju danazol i GnRh agoniste, a derivati

progesterona ne prepruc€uju se u terapji adenomioze. (4)
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2.3. Abdominalne priraslice

Buduéi da intraabdominalne priraslice nastaju kao posljedica aberantnih procesa
zacjeljivanja peritonealne rane, svako osteCenje mezotela kirurSkom traumom,
infekcijom ili inflamatornim procesom moze dovesti do njihova stvaranja. (15)

Intraperitonealne priraslice nastaju primarno kao posljedica kirurskih zahvata u
podru¢ju abdomena, a u manjem broju sluCajeva nastaju uslijed kroni¢nih
inflamatornih stanja poput endometrioze, zdjelicne upalne bolesti, infekcija i upalnih
bolesti crijeva. (4) Javljaju se nakon 50% do 100% svih kirurskih intervencija na trbuhu.
(15) Priraslice su pronadene u 25% — 50% Zena s CPP-om. (4) Medutim, gustoca i

lokalizacija adhezija ne korelraju s intenzitetom boli. (9)

Klinicka slika i dijagnostika

Osim CPP-a, simptomi uklju€uju poremecenu crijevnu peristaltiku (frekventna stolica,
konstipacija, gr€evi), mucninu i opstrukciju tankoga crijeva, $to je ujedno i najozbiljnija
komplikacija ove bolesti. Abdominalne priraslice uzrokom su i do 80% svih opstrukcija
tankoga crijeva. (16) Moze biti povezana i sa Zzenskom neplodnoscu i dispareunijom.
(4)

Ne postoje konsenzusne smjernice o dijagnozi i lije€enju adhezivne bolesti. (4)

Dijagnosticka laparoskopija

Adhezivna bolest eliminacijska je dijagnoza. (4) Intraabdominalne priraslice uglavhom
se dijagnosticiraju intraoperativho putem dijagnosticke laparoskopije. (16) Pazljivo
uzimanje povijesti bolesti moze potkrijepiti sumnju na priraslice; nijedna druga klini¢ka

ispitivanja ili slikovna dijagnostika ne omogucuju pouzdanu dijagnozu. (15)

Adhezioliza

Nazalost, adhezioliza u Zena s CPP-om nije se pokazala uspjeSnom u dugorocnoj
regresiji boli. l1zuzetak su Zene s multiplim priraslicama koje su zahvatile serozu
tankoga crijeva, odnosno kolona. (4)

S obzirom na to Sto bilo koji kirurSki postupak mozZe dovesti do formacije novih

priraslica nosec¢i sa sobom rizik ozljede abdominalnih organa (perforacije tankog
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crijeva, krvarenja, infekcija, rektovaginalnih fistula), adhezioliza nije indicirana osim u
slucaju parcijalne opstrukcije crijevai infertiliteta. (9)

Zbog skromnih terapijskih rezultata adheziolize, prevencija nastanka priraslica tijekom
operativnoga zahvata klju€an je faktor u zbrinjavanju te bolesti, u ¢emu kljuénu ulogu
ima primjena antiadhezijskih sredstva tijekom kirurS8koga zahvata (4% CMC, PEO).
(16)

2.4. Zdjeli€éna upalna bolest

Upalna bolest zdjelice (PID — pelvic inflammatory disease) infekcija je gornjega dijela
spolnog sustava koja se pretezno javlja u spolno aktivnih mladih Zena. Najceséi
uzrocCnici jesu seksualno prenosive infekcije koje uzrokuju Chlamydia trachomatis i
Neisseria gonorrhoeae.

PID moze poprimiti akutni, kronicni ili subkliniCki tijek bolesti i Cesto ostaje klinicki
nezapazen. | do 50% Zena koje imaju izrazenu upalu adneksa ne dobiju konacnu
dijagnozu zbog nedostatka simptoma. (17)

NelijeCena zdjelicna upalna bolest stanje je koje sa sobom nosi brojne sekvele, poput
neplodnosti, izvanmaterni¢ne trudnoce, intraabdominalnih infekcija, a izmedu ostalog
i kroni¢nu zdjeli€nu bol. CPP se pojavljuje u 18% — 33% Zena s dijagnozom PID-a,
neovisno o uporabi antibiotske terapije. (4)

lako nije poznata toCna etiologija CPP-a u Zena sa zdjelichom upalnom boleScu,

smatra se da su uzrokom boli zdjeliCne priraslice. (4)

Klini¢ka slika i dijagnostika

Osnovna dijagnoza postavlja se na temelju kliniCke slike. KliniCki kriteriji za
dijagnostiku se dijele na minimalne i dodatne kriterije. Minimalni kriteriji su bolna
osjetljivost, bolnost na pomicanje vrata maternice te bolna osjetljivost adneksa.
Dodatni jesu tjelesna temperatura veca od = 38, poviSeni C-reaktivni protein,
poviSena sedimentacija, pozitivni mikrobioloski nalaz cervikalnog obriska i
palpacijom ili ultrazvukom evidentiran zdjelicni apsces. Kombinacijom tih glavnih
kriterija i dva sporedna moZe se ustanoviti to€na dijagnoza u 90% oboljelih. Ipak,

najsigurnija dijagnosticka metoda je laparoskopija kojom se postize definitivha

18



dijagnoza. Radi se i mikrobioloSka analiza obriska cervikalnog kanala, maternistva,

obriska abdominalnog usca jajovoda te endometrijska mikrobiopsija. (18)

LijeCenje

LijeCenje PID-a osniva se na empirijskoj primjeni antibiotika Sirokog spektra ili protiv
dokazanih uzrocnika, s time da su lijeCenjem obuhvaceni i gonokoki, C. Tirchomatis
te anaerobi. (18)

Tubo-ovarijski apsces ili TOA komplikacija je upalne zdjeli€ne bolesti. Predstavlja se
kao palpabilna abdominalna masa. lako se primarno radi o apscesu koji zahvaca

jajvode i jajnike, mozZe zahvatiti i druge zdjelicne oragne. (9)

75% Zena dobro reagira na antibiotsku terapiju i nije potrebna kirur§ka intervencija.
DrenaZa apscesa indicirana je kad antibiotska terapija ne poluci rezultate, a izvodi se
perkutananom pounkcijom pod kontrolom UZV i CT i evakuacijom gnojonog

sadrZaja. Moze zahtijevati i kirurSku eksploaraciju abdomena. (9)

2.5. Sindrom zdjeliéne venske kongestije

Sindrom zdjelicne venske kongestije posljedica je zdjeli€ne venske insuficijencije,
odnosno insuficijencije ovarijske vene i/ili unutarnje iljatne vene, Sto rezultira
kongestijom 1 dilatacijom ovarijskog i uterinog venskog pleksusa i stvaranjem
varikoziteta. (19) Cesée obolijevaju premenopauzalne Zene. (4)

Tipicna klinicka slika bilateralna je kroniCna zdjeli€na bol koja egzacerbira tijekom
menstruacije, a koju pogorSavaju svi faktori koji povecavaju abdominalni tlak,
primjerice dugotrajni uspravni polozaj, hodanje, podizanje tereta, posturalne promjene
i faktori koji povecéavaju uterini protok krvi kao §to su spolni odnos i trudnoc¢a. Bol je
najjaca na kraju dana i jenjava u lezecem polozaju. (19)

UZV, Color Doppler, zdjelicna venografija i MRI dijagnosticke su metode izbora.

Transuterina zdjeliCna venografija predstavlja zlatni standard. (19)

Hormonsko lijeCenje (progestin, MPA, OC, GnRH) povezano je sa signifikantnim
ucinkovito otklanja bol Kod Zena koje ne reagiraju na medikamentoznu terapiju,
indicirana je perkutana transkateterska embolizacija ovarijskih i unutarnjih iljacnih
vena. (19)
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2.5. Urogenitalna atrofija

Urogenitalna atrofija posljedica je hipoestrogenizama koji nastupa uslijed menopazue.
Rezultira vaginalnom suho¢om i pruritusom, vaginalnim krvarenjem, dispareunijom,

dizurijom i urinarnom urgencijom. (20)

Sistemska estrogenska terapija vrlo je ucCinkovita u lijeCenju vaginalne suhoce,
dispareunije i povezanih simptoma.

Niske doze estrogena aplicirane vaginalno preferiraju se u odnosu na sustavnu
estrogensku terapiju kada nisu prisutni vazomotorni simptomi, s obzirom na minimalnu
sustavnu apsorpciju i bolji sigurnosni profil. (20) Lokalna estrogenska terapija
pokazala se uspjeSnom u rjeSavanju urinarnih simptoma, poput frekvencije i urgencije
te u smanjivanju vjerojatnosti rekurentne urinarne infekcije u postmenopauzalnih Zena.
(20)

2.6. Pritisak zbog kompresije tumorskih tvorbi na zdjelicne strukture

2.6.1. Adneksalne mase

Adneksalne mase tvorbe su jajnika i jajovoda. Najc¢eS¢e benigne tvorbe jesu
funkcionalne ili jednostavne ciste ovarija, corpus luteum, paraovarijske ili paratubarne
ciste, benigni epitelni tumori, endometiromi, TOA te dermoidne ciste koji ¢Cine 40 do

50% svih benignih ovarijskih neoplazmi. (21)

Klini¢ka slika i dijagnostika

CPP povezan s ovarijskim cistama uglavnom je unilateralan. Kroni¢ne ovarijske ciste
u pravilu ne rezultiraju bolju te je vecina cista ovarija asimptomatska. lako su odredene
manje studije dokazale uspjesnost lijecenja CPP-a kod Zena s ovarijskim cistama, ne
postoji RCT koji bi to potvrdio. (4)

Corpus luteum pokazuje ciklicku narav boli koja egzacerbira tijekom ovulacije. (21)
Funkcionalne ciste ovarija uglavhom su asimptomatske, a mogu rezultirati bolju u

slu€aju hiperstimulacije jajnika. (22)
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Paraovarijske i paratubarne ciste, dermoidi i epitelni mogu biti uzrokom boli kada
postanu dovoljno veliki ili ako nastupi torzija. (22) Ruptura cisti i torzija adneksa
najCesce rezultiraju akutnom, naglo nastalom boli, iako se prije nagle boli uslijed torzije
u nekim slu¢ajevima kroz dulji vremenski period pojavljuje intermitentna, gr€evita bol,
koja je posljedica nepotpune torzije. (22)

Na TOA-u ukazuje pojava indolentne, progresivne boli praéene vruéicom, zimicama i
vaginalnim iscjetkom. (22)

Endometriomi su naj¢escée praceni dismenorejom i dispareunijom. (22)
Generalizirana abdominalna bol pracena perzistenthom naduto$cu i ranim zasi¢enjem

potencijalni je pokazatelj da se radi o malignoj bolesti. (22)

Transvaginalni ultrazvuk zlatni je standard u dijagnostici suspektnih tumorskih tvorbi
zdjelice. Ciste vece od 10 cm, papilarne ili solidne konzistencije, iregularitet, prisutnost
ascitesa i visoki protok na Color Doppler UZV-u, potencijalni su faktori rizika za

malignost tvorbe. (21)

Terapija
KirurSka terapija indicirana je samo u slu€aju simptomatskih masa, odnosno onda

kada se sumnja na malignu neoplazmu. Minimalno invazivne kirurS8ke procedure
metoda su izbora lije€enja simptomatskih adneksalnih masa uz naglasak na oCuvanje
fertiliteta u Zzena reproduktivne dobi. U sluCajevima kad su ciste prevelike za

laparoskopsku intervenciju, indicirana je laparotomija. (22)

2.6.2. Lejomiomi
Lejomiomi maternice benigni su monoklonalni tumori koji potje€u iz stanica glatke
muskulature maternice. Mogu biti submukozni, intramuralni, subserozni i

pedunkulirani. (23)

Klinicka slika i dijagnostika

Cak 70% lejomioma su asimptomatski. (23) Kad su simptomatski, prezentiraju se

plejadom simptoma koji ukljuCuju osjecaj pritiska i ispunjenosti male zdjelice,
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abdominalnom ili lednom boli, abnormalnim krvarenjima iz maternice, dismenorejom,
urinarnom frekvencijom i konstipacijom te seksualnom disfunkcijom. (23)

lako dismenoreja i simptomi zdjeli€noga pritiska mogu nastati kao posljedica
lejomioma, druga stanja poput endometrioze, adenomioze, IBS-a, IC-a vjerojatnija su

ako je bol kardinalni simptom. (4)

Terapija
Farmakoterapija u lije€enju lejomioma ima primarnu ulogu u Zzbrinjavanju

abnormalnoga maternicnog krvarenja, a izmedu ostalog ukljuCuje NSAIDs i
hormonsku terapiju (COC, progestini, agonisti GnRH, SPRMs, inhibitori aromataze)
koji svojim ucinkom djeluju i na simptom boli. (23)

Razlikujemo interventne radioloSke procedure poput UAE-e, MRgFUS-a i kiiruske
metode lijeCenja lejomioma poput miomektomije, RFVTA, ablacije endometrija i
histerektomije. (23)

Ne postoje studije koje govore o ucinkovitosti kirurSke terapije lejomioma u lije€enju
CPP-a. (4)

Prospektivna studija zakljucila je da se 35% svih histerektomija izvodi zbog lejomioma
maternice, a sam postupak histerektomije pokazao se visokoucinkovitim u lijeCenju

simptoma povezanih s lejomiomima, te utjeCe na poboljSanje QoL-a. (4)

Interventne radioloSke procedure

UAE je proces bilateralne embolizacije uterinih arterija (via a. femoralis). Nakon UAE,
kroz period od tri mjeseca zabiljezeno je 40-postotno smanjenje lejomioma, kradi
menstrualni ciklusi i opce poboljSanje simptoma. Ponovna pojava mioma je 20% ¢eSca
nego kod miomektomije. Postembolizacijski sindrom komplikacija je UAE-e, povezan
sa pojavom tedke boli i vruCice kao posljedica dospijevanja ishemicnih produkata

lejomioma. (23)

MRgFUS koristi se transabdominalnim UZV-om visokoga intenziteta koji rezultira
koagulativnom nekrozom i regresijom mioma, a izvodi se pod kontrolom MR-a. U
usporedbi s UAE-om i miomektomijom, ponovna pojava mioma je veca i iznosi 30.5%.

Komplikacija toga postupka reverzibilna je zdjeli€na neuropatija. (23)
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KirurSka terapija

Miomektomija je kirurski postupak kojim se uklanjaju lejomiomi s cilljlem oCuvanja
plodnosti pacijentice, odnosno, o¢uvanja funkcionalne maternice. lzvodi se
histeroskopski, lapraroskopski, odnosno laprotomijom u ovisnosti o veli€ini,
smijestaju i brojnosti mioma. Cak 80% Zena nakon miomektomije prijavijuje
poboljSanje simptoma. Postoji 27% vjerojatnosti ponovne pojave bolesti nakon
uklanjanja jednoga mioma, odnosno 50% rizika ponovne pojave bolesti nakon
uklanjanja multiplih mioma. Komplikacije su rijetke, a naj¢eca je intreoperativni
gubitak krvi. (23)

RFVTA je laparoskopski postupak koji se izvodi ambulantno pod kontrolom
ultrazvuka. ElektrokirurSskom probom inducira se koagulativha nekroza mioma.
Postupak biljezi visoku uspjesnost u regresiji simptoma i smanjenju mioma uz samo
11% reintervencija. U usporedbi s miomektomijom, postoperativni poravak je kraci, a

komplikacije su rjede. (23)
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3. GASTROINTESTINALNII UROLOSKIUZROCI CPP-a

3.1. Sindrom bolnoga mjehura/ Intersticijski cistitis

Sve standardne definicije BPS/IC-a (engl. bladder pain syndrome/intestitial cystitis)
opisuju ga kao bolni sindrom definiran isklju¢enjem drugih kauzalnih faktora kroni¢ne
boli asocirane s mjehurom, pra¢ene simptomima donjeg urinarnog trakta, u trajanju

od 6 tjedana do 6 mjeseci. (2)

Pojam “intersticijski cistitis” odnosi se na sindrom bolnog mjehura s istovremenom
tipicnom cistoskopskom i histoloSkom slikom tijekom hidrodistenzije mjehura. (2)

IC kroni¢no je upalno stanje mjehura, Cija je etiologija slabo poznata, a potencijalnim
uzrocima se navode infekcije mjehura, imunoloSke deficijencije, defekti

glikozaminoglikanskog sloja, neuroloski faktori te primarni poremecaj mastocita. (4)

Od PBS-a uglavnom obolijevaju zene bijele rase u dobi od 40 do 60 godina. lako se
vecina pacijentica prezentira bolnim mjehurom, odnosno CPP-om, u 30% oboljelih bol
ne mora biti inicijalno prisutna. (24)

Istrazivanja pokazuju da postoji epidemioloski zamjetljiva povezanost izmedu IC/PBS-
a i endometrioze te prevalencija IC-a u zena u kojih je dokazana endometrioza, a koje
u se inicijalno prezentirale simptomima CPP-a, dismenoreje i dispareunije; prema
jednoj studiji, doseze €ak 78%. (4)

Takoder, prema MAPP studiji 7 — 48% pacijenta s IC/PBS-om ili IC-u sli€nim
simptomima imali su i IBS, a 38% ih je imalo neki oblik kroni¢noga bolnog sindroma

koji nije neuroloSke prirode. (24)

Klinicka slika i dijagnostika

Uz CPP, u PBS/IC-u karakteristiCni popratni simptomi jesu teSka i ograni€avajuca
urinarna frekvencija i urgencija, nokturija i dizurija. Pacijentice mokre 8 — 15 dnevno.
(4) Bol se javlja suprapubi¢no, a moze se Siriti uretralno, perinealno te prema vulvi i

vagini, a jenjava po praznjenju mjehura. (4) Bol se moze pogorsati tijekom seksualnog
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odnosa i tijekom menstrualnoga ciklusa u obliku predmenstrualnoga pogorsanja boli
koje se javlja u 18% pacijentica. (4)
U fizikalnom statusu, palpacijom prednje vaginalne i suprapubi¢ne povrSine javlja se

bolnost/osjetljivost.

PBS/IC eliminacijska je dijagnoza. (24)

Cistoskopija mjehura s hidrodistenzijom provodi se u svrhu isklju€ivanja drugih
podlijeze¢ih patologija poput kalikula mjehura, karcinoma mjehura i uretralnih
divertikula, kao i u svrhu vizualizacije promjena tipicnih za IC na sluznici mjehura,
primjerice glomerulacije i Hunnerove lezije.

Intravezikalni test kalija minimalno je invazivha dijagnosticka metoda, korisna u
otkrivanju pacijenata s IC-om i dobar je prediktor odgovora na terapiju pentozan
fosfatom. Ipak, prema smjernicama ANA-e, cistoskopska evaluacija nije nuzna za
dijagnozu ili pracenje BPS/IC-a. (24)

lako su NIH i NIDDK definirali dijagnosticke kriterije za PBS, danas se PBS najCeSce

predstavlja kao simptomatska kliniCka dijagnoza. (4)

Terapija

Lijek ne postoji, al pacijentice mogu uci u remisiju bolesti. 1zbjegavanje provokativnih
faktora poput odredene hrane moze biti od pomoci. (24)

Hidrodistenzija tijekom cistoskopije ima terapeutski u€inak na 20 — 30% pacijentica,
uz olaksanje simptoma kroz period 3 — 6 mjeseci.(4)

Intravezikalni tretmani predstavljaju jos jednu terapijsku opciju kod BPS/IC pacijenata.
Lijekovi se apliciraju u visokim koncentracijama u mokracni mjehur, povecavajuci
bioraspoloZivost i smanjujuci nuspojave. Lidokain i DMSO (dimetil sulfoksid) najcesci
su lijekovi koji se primjenjuju intravezikalno. (24) DMSO rezultira poboljSanjem
simptoma u 47% — 87% pacijentica s manjim nuspojavama. Intravezikalna primjena
GAG hijaluronskom kiselinom (HA) i hondroitin sulfatom (CS) ucinkovito ublaZzavaju
simptome, ipak njihov je uc€inak ograni€en i koriste se kao komplementarna terapijska
metoda. (24)

Farmakoterapija ukljuCuje 8irok raspon lijekova, poput urinarnih analgetika,

nesteroidnih protuupalnih lijekova i opojnih analgetika.
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Amitriptilin tricikliCki je antidepresiv koji je pokazao poboljSanje simptoma BPS/IC u do
50% bolesnika u usporedbi s placebom. Amitriptilin se mozZe zapoceti primjenjivati u
malim dozama (10 ili 25 mg) i postupno povecavati ( 75 — 100 mg) dok se ne postigne
klinicki ucinak. Zbog uloge mastocita u BPS/IC, mogu se Kkoristiti i antihistaminski
lijekovi (poput hidroksizina, cimetidina). (24)

Pentosan polisulfat prvi je lijek koji je odobrila FDA za indikaciju BPS/IC-a. Klini¢ka
ucinkovitost pentozan polisulfata u smanjenju boli, urgencije i frekvencije mokrenja
iznosi izmedu 21% i 56% . Glavne nuspojave oralnoga pentozan polisulfata ukljucuju
proljev, povracanje, rektalno krvarenje i alopeciju. (24)

Takoder, uloga kognitivho-bihevioralne terapije i fizikalne terapije zdjelicnoga dna
pokazala se obecavaju¢om. (24)

Kod PBS/IC-a koji ne odgovara na druge terapijske modalitete, indicirana je sakralna

neuromodulacija. (9)

3.2. Recidivirajuci cistouretritis

Recidivirajuce infekcije urinarnoga trakta definiraju se kao 2 i viSe epizode UTI-ja kroz
period od 6 mjeseci, odnosno 3 i viSe epizoda UTI-ja kroz period od 12 mjeseci, uz
detekciju bakterija u urinokulturi od >10* 3 CFU/mL . (25)

U 70 — 95% svih slu€ajeva uzro¢nik je Escherichia coli. (25)

Postmenopauzalne Zene imaju ¢esce reinfekcije. Cak 20 % premenopauzalnih Zena
nakon inicijalne epizode cistitisa ima rekurentne infekcije. Vise od 90% ponavljajuéih

cistitisuretritisa uzrokovani su egzogenom infekcijom. (9)

Klinicka slika i dijagnostika

Pozitivna urinokultura, pracena simptomima iritacije mokracnog mjehura poput
urinarne frekvencije, urgencije, pe€enja pri mokrenju te suprapubicne zdjeli€ne boli
klasi¢na je klini¢ka slika urinarne infekcije.

U Zena u kojih je urinokultura normalna (sterilna, bez piurije i hematurije), a u kojih su
prisutni simptomi iritativnog praznjenja, pogotovo ako uz to postoje simptomi uretralne
iritacije nakon spolnog odnosa, u obzir dolaze alternativne dijagnoze poput PBS/IC-a,
sindroma irtitabilnog mjehura i disfunkcije misi¢a zdjeli¢nog dna. (25)
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Takoder, u nekih Zzena nakon prolongirane ili teSke epizode UTI-ja i hakon negativnih
nalaza urinokulture, zaostaju simptomi preosjetljivosti mjehura. Pretpostavlja se da su
u patofiziologiji toga poremecaja klju¢ni mehanizmi centralne i periferne senzitizacije.
(24) U tom slu€aju indicirani su postupci cistoskopije i urodinamske dijagnostike u

svrhu procjene uretralnih abnormalnosti i funkcionalnosti mjehura. (25)

Terapija
Pacijentice se mogu lijeciti trima modalitetima: kontinuiranom profilaksom,

postkoitalnom profilaksom i terapijom koju pacijentica primjenjuje u trenutku kad
nastupe simptomi. (9)

Hormonalna terapija ili topikalna primjena estrogenske kreme, skupa s antimikrobnom
profilaksom, djelotvorna je terapija kod postmenopauzalnih pacijentica. (9)

U slu€aju da je svaka sljedeéa urinokultura negativna, terapija bi se trebala fokusirati
na izbjegavanje nepotrebnih antibiotika i na koristenje lijekova koji smanjuju povec¢anu
osjetljivost mjehura (niske doze amitriptilina). Takoder treba izbjegavati iritanse
mokraénog mjehura poput kafeina i provoditi fizikalnu terapiju ukoliko postoji povecani

miSi¢ni tonus misi¢a zdjeli€nog dna. (25)

3.3. Sindrom iritabilnoga kolona

IBS (engl. irritable bowel syndrome) funkcionalni je poremecaj gastrointenstinalnoga
sustava, pojavljuje se do u 15% svih odraslih osoba, a dva puta je ¢es¢éi u Zena. (26)
Patofiziologija te bolesti je multifaktorijana, a ukljuCuje poremecaje crijevne peristatike,
visceralnu hipersenzitivnost i psihosocijalne faktore. (4) Veliku ulogu u razvitku bolesti

igraju mehanizmi centralne senzibilizacije. (9)

IBS jedan je od naj¢esS¢ih uzroka abdominalne boli, a moze biti uzrokom boli u 60%
svih pacijentica upucenih na ginekolosku evaluaciju zbog dijagnoze CPP-a.

Do 80% pacijentica s CPP-om posjeduje simptome koji ukazuju na IBS (4), dok 35%
pacijentica s CPP-om imaju dijagnozu IBS. (9)

Prema jednom istrazivanju, od 71 Zene koja se prezentirala simptomima CPP-a, 52%
je imalo simptome koji su ukazivali na IBS. Samo 8% Zena iz grupe s IBS simptomima

dobilo je jasnu ginekoloSku dijagnozu, dok u grupi Zena bez IBS simptomatologije,
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jasnu ginekoloSku dijagnozu dobilo je njih 44%. Godinu dana nakon inicijalne
dijagnoze, 65% Zena sa simptomima IBS-a bilo je simptomatsko, u usporedbi sa 32%
ovih bez simptoma GI sustava. (4)

CPP je Cesto jedina dijagnoza u prehisterektomiranih pacijentica s IBS-om, a Zzene s
IBS-om imaju znatno manju vjerojatnost redukcije simptoma godinu dana nakon
laparoskopije i histerektomije. (4)

Zene koje boluju od teske konstipacije mogu takoder bolovati od CPP-a i mnoge se
podvrgavaju nepotrebnim ginekoloskim kirurSkim intervencijama koje ne polucuju
rezultate. (4)

Zene koje su histerektomirane pod dijagnozom CPP-a imaju dvaput ve¢u vjerojatnost
da ¢e imati i dijagnozu IBS-a. (4)

Osim boli, simptomi IBS-a ukljuCuju nadutost, flatulenciju, alternirajucu dijareju i
konstipaciju, te su prema tome koji od simptoma dominira opisana tri osnovna fenotipa
IBS-a; u prvom dominira konstipacija, u drugom dijareja, a u trecem bol. (26)

Bol moze biti intermitentna, konstantna, grcevita, a najcesc¢e se javlja u donjem lijevom
kvadrantu i povezana je s defekacijom te uglavhom jenjava nakon praznjenja crijeva,
a pogorsava se u situacijama povecanoga gastrointestinalnog motiliteta — hranjenja,
stresa, anksioznosti. (26)

Moze biti prisutna i dispareunija, a Gl simptomi mogu se pogorSavati tijekom
menstruacije u 50% Zena. (4) U Zena s menoragijom i intermensturalnim krvarenjem

povecana je prevalencija IBS-a. (4)

IBS klinicka je dijagnoza koja se uspostavlja prema Rome |V standardiziranim
kriterijima za dijagnozu IBS-a. Prema tim kriterijima pacijent mora imati simptome
rekurente abdominalne boli koja se javljala u prosjeku jedan dan tjedno tijekom
prethodna tri mjeseca, s inicijalnom prezentacijom simptoma starom barem Sest
mjeseci. Bol mora biti povezana s % sljedecih pojava: defekacijom (pogorSanje ili
poboljSanje boli), promjenom frekvencije stolice te promjenom izgleda stolice. (26)

Potrebno je iskljuiti sve ostale strukturalne i biokemijske abnormalnosti Gl traktate u

tu svrhu treba uciniti kompletnu obradu GI pacijenata. (26)
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Terapija

Dijetalna prehrana uz ekskluziju trigeriraju¢ih faktora laktoze, sorbitola i fruktoze,
izbjegavanje kofeina i gaziranih pi¢a, pokazala se uspjeSnom u terapiji odredenih
pacijenata. (4)

Medikamentozna terapija provodi se u skladu s fenotipom IBS-a, odnosno
previadavaju¢im simptomom. Ukoliko prevladava dijareja, preporucuje se prehrana sa
smanjenim udjelom vlakana, a preprandijalno se daje loperamid. Ukoliko previadava
konstipacija, preporuCuje se prehrana s povecanim udjelom viakana uz primjenu
osmotskih laksativa (PEG). Ukoliko prevalda simptom boli, spazmolitici (diklomin i
hiosciamin) te niskodozni TCA i SSRI ostvaruju najbolje rezultate. TCA smanjuju i Gl
pokretljivost. (26)

Kombinacija psihoterapije (poput CBT-a) i farmakoterapije poboljSava klini¢ki odgovor

u odnosu na samu farmakoterapiju. (4)
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4. NEUROLOSKI | MUSKULOSKELETNIUZROCI CPP-a

4.1. Neuropatije zdjeli¢nih zivaca

Ozljede ili ukljeStenja abdominalnih kutanih Zivaca mogu nastupiti spontano ili mogu
biti posljedica kirurskih zahvata nad abdomenom uslijed transverznih suprapubicnih ili
laparospkopsjih incizija, operacija u svrhu zbrinjavanja uterovaginalnog prolapsa i
stresne urinarne inkontinencije, odnosno traume tijekom poroda. (27) NajceS¢e

su zahvaceni n. ilioinguinalis, n. iliohypogastricus, n. genitofemoralis i n. pundendus.
(27)

Neuralgije karakterizira sijevaju¢a i probadaju¢a bol, praéena parestezijama
dermatoma koji inervira zahvaceni Zivac. (27)

Tijekom fizikalnog pregleda moguce je lokalizirati toCku maksimalne osjetljivosti
pritiskom vrska prsta, a za kona¢nu dijagnozu moze se uvijek primijeniti blok zivca (3-
5ml 0.25% bupivakaina), na Sto pacijenti uglavhom pokazuju znakove trenutnog

olaksanja. (9)

4.1.1. Pudendalna neuralgija

Pudendalna neuralgija najCesci je uzrok kroniCne perinealne boli. Pretpostavka je da
je pudendalna neuralgija uzrokom 4% svih slu€ajeva CPP-a. (27) Naj¢eSce nastaje
kao posljedica mehanicke traume, a istezanje zivca tijekom vaginalnog poroda,
kompesija uslijed prolongiranog sjedenja i uroginekoloSke operacije poput SSLF

kolpopleksije, navode se kao Cesti uzroci. (27)

Prema Nanteovim kriterijima za dijagnostiku pudendalne neuropatije moraju biti
zadovoljeni svi sljedeéi kriteriji: prisutnost boli u podrucju inerviranom pudendalnim
zivcem (ipsilateralni klitoris, distalna uretra, labija, perineum i anus), prisutnost boli
koja se pojaCava sjedenjem, boli koja ne budi nocu i nije pracena senzornim gubicima
te nestaje tijekom bloka pudendalnog Zivca. (27)

Bol moze biti pracena urinarnom (urgencija, frekvencija, koljebljivost) i
gastointestinaninom simptomatologijom (konstipacija), kao i seksualnom disfunkcijom
I dispareunijom. Vulvodinija takoder moze biti znak pudendalne neuralgije. (27)

Palpacija nad Alcockovim kanalom producira bol ili/i parestezije. (Tinelov znak)
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MRN je koristan alat u dijagnostici pudendalne neuropatije jer omogucuje vizualizaciju

lokalizacije lezije n. pudendusa i usmjerenu primjenu ziv€anih blokova. (27)

Terapija

Fizikalna terapija korisna je u rehabilitaciji zdjeli€nog dna i kao takva preporucena je u
terapiji pudendalne neuralgije, uz izbjegavanje provocirajucih faktora poput
prolongiranog sjedecéeg polozaja. (27)

Primjena ziv€anih blokova pod kontrolom UZV ili CT osnova je terapije pudendalne
neuralgije. Primjenjuju se injekcije kortikosteroida (metilprednizolon) u kombinaciji sa
bupivakainom kroz razli€ite protokole, a ¢ak 89% pacijenta godinu dana nakon takve
terapije, biljezi olak$anje simptoma boli (27)

Antikonvulzivi poput gabapentina, antidepresivi poput TCA su dokazano ucinkoviti u
lje€enju kroni¢ne neuropatske boli. (2)

Ukoliko konzervativne terapijske opcije ne poluce rezultat, kao sljedeée terapijske
opcije preporucuju se radiofrekventna ablacija ili kiroblacija Zivca te kirurSka

dekompresija Zivca. (27)

4.2. Miofascijalni bolni sindrom

Miofascijalni bolni sindrom regionalni je bolni sindrom koji moze zahvatiti bilo koji misi¢
ili skupinu miSica u tijelu, a karakteriziran je postojanjem tzv. ,trigger“toCaka (TrPs).
TrP su osjetljiva i hiperiritabilna palpabilna podru¢ja misi¢a poja¢anog tonusa i/ili
njihovih fascija, bolna na pritisak. (28)

Patofiziologija ovog poremecaja je nepoznata, a smatra se da u stvaranju TrP klju¢nu
ulogu igra repetitivna mikrotrauma miSi¢a, lokalna ishemija i disfunkcija neuromisicne
sinapse. (28)

Otprilike 15% pacijentica sa CPP-om ima miofascijalni sindrom. (9) Prema jednoj
studiji, u grupi pacijentica s CPP-om s negativnim laparoskopskim nalazom,
miofascijalni bolni sindrom bio je najéeS¢a somatska dijagnoza i dijagnosticiralo ga se
u 30% pacijentica. (4)

Prema drugoj studiji, 89% ispitanica sa CPP-om imalo je abdominalne, vaginalne i
lumbosakralne TrP. (9)
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Klinicka slika i dijagnostika

Postoje aktivne ilatentne TrP. Aktivhe su uvijek bolne, onemogucéuju opustanje misica,
a pritiskom o nju javlja se specifiCan ,znak poskoka“ pacijenta (engl. jump sign).
Takoder, javlja se i fenomen prenesene boli koja se javlja se unutar dermatomske
distribucije unutar koje se nalazi sama TrP. (4) Karakteristicno, TrP na primjenu
lokalnog anestetika odgovaraju rezolucijom boli.

Takoder, kod TrP koje se pojavljuju u podru¢ju zdjelice, bol se moze pogorSavati
premenstrualno ili stimulacijom dermatoma koje inerviraju isti Zivci kao i TrP ( pun
mjehur, puno crijevo, bilo kakva stimulacije organa koja dijeli istu inervaciju kao
zahvaceni zivac). (28)

Carnettov test korisna je metoda razlikovanja boli miofascijalnog prema boli

intraperitonealnog porijekla. (28)

Terapija
Inaktivacija TrP moze se posti¢i samim potkoZnim ubodom igle u TrP, bez primjene

lokalnog anestetika. Ipak, primjena lokalnog anestetika rezultira dugoro¢no boljom
redukcijom boli. (prokain, bupivakain, lidokain) (4) Anestetici se mogu primijeniti i
topikalno. (28)

Apliciraju se i glukokortikoidi, medutim njihova korisnost nije dokazana, a lokalno
pokazuju miotoksi¢no djelovanje. (28)

Primjena Botulinum toxina tip A daje mijeSane rezultate u inaktivaciji TrP. (28)

Fizikalna terapijaima vaznu ulogu u tretmanu miofascijalne boli. Provodi se specifi¢no
o zahvacdenoj skupini misica, a osniva se na uzastopnoj kompresiji TrP, nakon kojih
slijedi istezanje zahvac¢enog misi¢a. (28)

Akupunktura u kombinaciji sa drugim terapijskim modalitetima se pokazala
uspjeSnom. (28)

Uloga CBT kao dodatne terapije uz blokove TrP, nezamjenjiva je ako uz MBS postoji
anksioznost, depresija, emocionalna trauma, fizikalno i seksualno zlostavljanje i

seksualna disfunkcija. (9)
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5. PSIHOLOSKA ETIOLOGIJA CPP-a

Zene koje boluju od CPP-a bilieze veée stope psiholoskih poremeéaja u odnosu na
opcu populaciju. Prevladavaju depresija i anksioznost. (3)

Prevalencija anksioznosti u Zena sa CPP-om varira od 39% do 79%, dok prevalencija
depresije varira od 26% do 56%. (3)

Katastrofizacija boli jo$ je jedan fenomen koji igra zna¢ajnu ulogu u patofiziologiji CPP-
a, a smatra se maladaptivnim kognitivnhim i emocionalnim odgovorom na suoCavanje
s aktualnom ili anticipiranom bolju u kojem pacijenti imaju tendenciju da razmisljaju i
pojacavaju bolni simptom uz popratni osje¢aj bespomocnosti i pesimizma. Prisutnost

katastrofizacije boli je pozitivan prediktor kronifikacije akutne boli. (3)

lako je vremenska ovisnost kroni¢nih bolnih sindroma i psiholoskih poremecaja jos
uvijek nejasna, definitivna uzro€no-posljedi¢na povezanost je ustanovljena, odnosno
uocen je definitivni reciprocitet i sinergistiCki uc€inak bolnih sindroma i poremecaja
raspoloZenja. Postoje zajednicki okolisni, genski, upalni i neurobioloski €imbenici koji

povecavaju vjerojatnost razvijanja psiholoskih poremecaja i bolnih sindroma. (3)
Takoder, Zene sa CPP-om u usporedbi sa zdravim Zenama i Zenama koje boluju od

drugih oblika kroni€ne boli, biljeze vecu prevalenciju seksualnog i fiziCkog

zlostavljanja, a ona iznosi 39%. (9)

33



6. PREGLED TERAPIJSKIHOPCIJA CPP-a

Cilj lije€enja je osigurati najbolju mogucu kvalitetu zivota i sveukupnu funkciju osoba
koje boluju od kroni¢ne zdjeli¢ne boli.

Medutim, terapijski su modaliteti lijeCenja kroni¢ne zdjelicne boli utemeljeni na
dokazima ograni€eni i uglavnhom usmjereni na simptomatsko lijeCenje boli.

Takoder, usmjereno lije€enje primarne bolesti Cesto ne rezultira rezolucijom simptoma
boli, obzirom na brojne patofizioloSke mehanizme nastanka kroniCne boli, koji
ukljuuju i mehanizme periferne i centralne senzitizacije, stoga lijeCenje CPP-a
zahtijeva holistiCki pristup koji ukljuCuje fizikalnu, bihevioralnu, psiholoSku i seksulanu

komponentu. (2)

6.1. Farmakoterapija
Medikamentozna terapija treba biti usmjerena ukoliko je to moguce na lijeCenje
primarne bolesti. Ukoliko je bol nepoznata porijekla ili ne odgovara na dotadasnju

terapiju, provodi se simptomatsko lije¢enje boli. (4)

6.1.1. Analgetici
Acetilsalicilna kiselina, NSAIDs, acetaminofen, narkotici i medicinska marihuana

najCesc¢i su analgetici koji se koriste u lije¢enju CPP-a. (4)

NSAIDs i njihova ucCinkovitost u lijeCenju dismenoreje dokazana je kroz brojne RCT.
(9) lako ne postoje studije koje to dokazuju, empirijska primjena NSAID-a u lijeenju

neciklicke kroni¢ne zdjeli€ne boli preporucuje se kao prva linija lijeCenja CPP-a. (4)

Opioidni alagetici kao terapija odrZzavanja CPP-a dolaze u obzir onda kada su svi
drugi terapijskim oblici lije€enja boli iscrpljeni, a umjereno jaka i jaka bol i dalje
perzistira. (4) Prema sluzbenim CDC smjerincama opioidi analgetici trebali bi se ipak
u cijelosti izbjegavati u lijeCenju kronicne boli, osim u slu€aju da postoji podlijezeca

maligna bolest, odnosno u slu¢ajevima kada je rije€ o palijativnom lijecenju boli. (29)
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Njihovo je koriStenje u lijeCenju funkcionalni somatskih bolnih sindroma kontroverzno

zbog njihovog adiktivhog profila te zahtijeva intenzivno pracenje pacijentica.

Kanabinodi poput tetrahidrokanabinola i kanabidiola spominju se u literaturi kao
superiorna alternativa opioidnoj terapiji u lijeCenju refraktorne kroni¢ne boli, obzirom

da su asocirani s manje ozbiljnih nuspojava i ne pokazuju adiktivni ucinak. (4)

6.1.2. Hormonska terapija

Hormonska terapija CPP-a ginekoloske etiologije potkrijepljena je dokazima itreba se
smatrati prvom linijom lijeCenja veéine pacijentica, a pogotovo u onih kod kojih postoji
sumnja na endometriozu. (4) Odnosno, u onih Zena u kojih bol pokazuje ciklicku narav.
U Zena kod kojih je bol idiopatska, hormonska terapija je povezana sa kratkoroCnim
u¢inkom i nezadovoljstvom pacijentica zbog nuspojava povezanih sa primjenom

hormonske terapije. (4)

6.1.3. Antidepresivi, antikonvulzivi

U slucaju neuropatske boli ili kroni€ne boli koja se razvija uslijed procesa centralne
senzitizacije, odnosno bolnih sindroma, triciklicki antidepresivi i antikonvulzivi (npr.
gabapentin, pregabalin) lijekovi su izbora. lako su podaci o njihovoj ucinkovitosti u
lje€Cenju kroniCne zdjeliCne boli ograni¢eni, postoje dokazi o njihovoj korisnosti u

lije€enju neuropatske boli i kroni¢ne boli opéenito. (7)

Amitriptilin je naj¢eSée koristen TCA u svrhu lijeCenja kroni¢ne boli, medutim,
potrebno je 6-8 tjedana da ostvare zeljeni analgetski ucinak. Glavna nuspojava

amitriptilina je konstipacija. (7)

Gabapentin brze djeluje, ali je povezan sa nuspojavama poput umora,sominolencije,
vrtoglavice, slabe koncentracije i ataksije. Prema RCT studiji iz 2019. godine,
gabapentin se pokazao ucinkovit u redukciji kroni¢ne zdjelicne boli. (30)

Takoder, studija o CPP-u u Zena pokazala je da je gabapentin, sam ili u kombinaciji
sa amitriptilinom, ucinkovitiji u lijeCenju CPP u odnosu na koristenje samog

amitriptilina. (31)
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Podaci su nedostatni da bi se SSRI preporucili za terapiju CPP-a, ali su se pokaziali

ucinkovitima ukoliko postoji podlijezec¢a depresija. (2)

6.1.4. Lokalni anestetici

Lokalne injekcije anestetika (lidokain, bupivakain) mogu biti korisne i kao
dijagnosticka i terapijska metoda u slu€ajevima kad je rije€ o neuropatiji perifernih
Zivaca ili sakralnih Zivaca, odnosno u dijagnostici i lijeCenju TrP u slu€aju
miofscijalnog bolnog sindroma. (29) Postoje dokazi da sama mehanicka
manipulacija injekcije TrP-a rezultira poboljSanjem ili potpunom rezolucijom boli.
Lokalni anestetici Cesto se daju u kombinaciji sa kortikosteroidima, medutim njihova

ucinkovitost nije dokazana. (29)

6.1.5. Botulinum toksin A

Injekcije botulinum toksina reduciraju miSiéni spazam u zahvaéenim miSi¢ima
zdjelicnog dna. U€inak traje tri do Sest mjeseci, u nekim slu¢ajevima dulje. Terapija
ima kumulativni u€inak, a kombinaciji sa fizikalnom terapijom misi¢a zdjelicnog dna

polucuje bolji rezultat. (28)

6.2. Kirurska terapija

KirurSke intervencije provode se u skladu sa primarnom bolescu ili kao dijagnosticka
metoda. Laparoskopija predstavlja zlatni standard dijagnostike i lijeCenja
endometrioze i abdominalnih priraslica. (4) Nakon laparoskopskog uklanjanja
endometrioti¢nih lezija Cesto se postize poboljSanje boli. (14) U 25% Zena sa CPP-
om dokazane su abdominalne priraslice, medutim uc€inkovitost adheziolize u lijeCenju
boli dokazana je samo u skupini Zena sa opseznim trbusnim priraslicama. (4)

PSN i LUNA adjuktivni su laparoskopski zahvati koji efikasni u lije€enju dismenoreje.
(14)

Histerektomija se smatra zadnjom opcijom zbog visokog morbiditeta i postoperacijskih

komplikacija. U do 40% pacijentica bol e perzistirati, a u 5% bol ¢e se pogorsati. (4)
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6.3. Ostali terapijski modaliteti

6.3.1. Kognitivnho-bihevioralna terapija

Kogintivno-bihevioralna terapija pokazala se kljuénom komponentom u lije¢enju
kroniCne zdjeliCne boli u Zena, bez obzira na podlijezuci uzrok boli. (3)

CBT se osniva na tehnikama vjezbanja miSicne relaksacije i meditacije, tehnikama
ophodenja sa stresom, na prepoznavanju katastrofizirajucih misli koje amplificiraju
osjecaj bespomocnosti te promjeni Zivotnog stila. lako postoji ograniceni broj studija
koji govori o u€inkovitosti CBT-a u lijeCenju u CPP-a, CBT se dokazala uspjeSnom u
lje€enju drugih bolnih sindroma te postoje brojni empirijski dokazi o njenoj

ucinkovitosti u lijeCenju CPP-a. (4)

6.3.2. Fizikalna terapija

Osjetljivost i bolnost miSi¢a zdjelicnog dna Cesta je pojava u osoba koje boluju od
CPP-a i neizostavna u lije¢enju disfunkcije zdjelicnog dna i terapije CPP-a u
slu¢ajevima boli muskuloskeletne naravi. Fizikalna terapija ukljuCuje miofascijalnu
relaksaciju, manipulativne terapije u svrhu moblizacije visceralnih, urogenitalnih i
zglobnih struktura, elektrostimulaciju, bioofeedback te retreniranje misi¢a zdjelicnog

dna i mjehura, kao i istezanje misi¢a zdjeli¢nog dna. (28)

6.3.3. Neuromodulacija

TENS, SNM, PNS, stimulacija kraljeznicne mozdine i transkranijalna stimulacija
pronalaze svoju ulogu u lije€enju refraktornog CPP-a. lako nije jo$ do kraja
razjasnjeno, smatra se da klju€an mehanizam djelovnja neuromodulacije predstavlja
tzv. gate keeping teorija prema kojoj se stimulacijom i podrazivanjem velikih
mijeliziranih vlakana dorzalnog roga kraljeZni¢ne mozdine inhibira transmisija

primarnih aferentnih nociceptivnih vlakana. (32)
SNM

Sakralna neuromodulacija najé¢eSce je primjenjivana metoda neuromodulacije u
ljeCenju CPP-a. SNM uklju€uje implantaciju elektrode i kontinuiranu elektricnu

stimulaciju sakralnih Ziv€anih korjenova (S3). (32)
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lako se ne navodi u sluzbenim smjernicama lijeCenja CPP-a, standardna je praksa u
lije€enju simptoma PBS/IC gdje ostvaruje odli¢ne rezultate u smislu olak8avanja
simptoma (frekvencije, urgencije i boli) u59% do 95% ispitanika koji nisu odgovorili
na druge terapijske modalitete. (32)

PN

Stimulacija pudendalnog Zivca alternativa je SNM. N. pudendus Cine S2, S3, S4
sakralni korjenovi te ima Sire podrucje sakralne ziv€ane stimulacije u odnosu na
SNM. PNS se pokazala uspjesnijom u odnosu na SMN u lije€enju urinarnih
simptoma, medutim jednako ili manje uspjesnom u lijeCenju povezane boli. Studije
pokazuju da implantacijom PNS sveukupno klinicko poboljSanje varira izmedu 59% -
64%. (32)
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