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De diagnostiek van Chlamydia trachomatis:
het verschil tussen mannen en vrouwen
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Inleiding

Een urogenitale Chlamydia trachomatis-infectie is de meest voor-
komende bacteriéle seksueel overdraagbare aandoening (soa)
bij mannen en vrouwen.! Chlamydia trachomatis (CT) komt in
Nederland wat vaker voor bij vrouwen (2,5-2,9%) dan bij man-
nen (1,5-2,3%).2* Risicogroepen zijn jonge vrouwen (15-19 jaar)
en jonge heteroseksuele mannen (15-24 jaar), mannen die seks
hebben met mannen (30-39 jaar), mannen en vrouwen uit Suri-
name en de Nederlandse Antillen, en mannen uit Noord-Afrika.!
Bij mannen veroorzaakt een CT-infectie urethritis en bij vrouwen
urethritis en cervicitis. Voor vrouwen is een CT-infectie een van de
bekende specifieke oorzaken van een pelvic inflammatory disease
(PID). Late gevolgen van een PID zijn infertiliteit, extra-uteriene
graviditeit, dyspareunie en chronische buikpijn.>¢ Complicaties
bij mannen, zoals epididymo-orchitis of prostatitis, zijn zeld-
zaam.”8 CT-infecties verlopen bij vrouwen (70-90%) vaker dan bij
mannen (25-80%) zonder (specifieke) symptomen.>¢

De kans op een PID is aanwezig bij een asymptomatische CT-infec-
tie, maar is groter bij viouwen met klachten of bij wie een abortus
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provocatus wordt uitgevoerd.?!% Ook als zich geen klinisch mani-
feste PID heeft voorgedaan kunnen complicaties als infertiliteit
optreden. Voorkémen of in een vroeg stadium behandelen van
CT-infecties kan het aantal complicaties, zoals onvruchtbaarheid
en extra-uteriene graviditeit, terugdringen. De huisarts kan door
opportunistische screening (testen bij asymptomatische perso-
nen met soa-risicogedrag) en door diagnostiek (testen bij klach-
ten) verspreiding van CT tegengaan en vrouwen behoeden voor
ernstige complicaties.

De diagnostiek van CT is niet altijd eenvoudig. Aan de hand van
een illustratieve ziektegeschiedenis bespreken wij de plaats van het
fluoronderzoek en de polymerasekettingreactie (polymerase chain
reaction, PCR) Chlamydia bij het diagnosticeren van een CT-infectie.

Julia

Julia is een vijftienjarige vrouw met een blanco voorgeschiedenis. Ze heeft
last van vaginale irritatie en toegenomen afscheiding. Wat ongemakkelijk
vertelt ze dat ze deze klachten nu ongeveer één maand heeft en dat de
afscheiding bruinig is en ruikt. Ze heeft geen jeuk of pijn. Het plassen
voelt niet branderig aan en ze moet ook niet vaker naar het toilet. Ze
heeft het laatste jaar seksueel contact gehad met een aantal jongens.
Ze zegt dat ze het één keer zonder condoom heeft gedaan; ze heeft geen
anale seks gehad. Ze gebruikt de pil om zwangerschap te voorkomen.
Bij lichamelijk onderzoek blijkt de buik uitwendig geen afwijkingen te
vertonen. Bij inwendig onderzoek is er op dat moment een witgele,
homogene, niet riekende fluor, zonder manifeste vaginitis of cervicitis. Bij
aanvullend onderzoek van de fluor in de praktijk is de pH-waarde 6 en de
aminetestuitslag positief. In het directe preparaat zitten veel leukocyten
en clue cells. In het KOH-10% preparaat worden geen Candida-draden
gevonden. Haar huisarts legt Julia uit dat er sprake is van een bacteri¢le
vaginose, ‘een verstoring van het evenwicht in de vagina’. Aangezien ze
er hinderlijke klachten van heeft, kiest ze voor een behandeling met een
eenmalige dosis metronidazol van 2 gram. Om een soa uit te sluiten wordt
de urine getest op Chlamydia en gonorroe.

Eén week later belt ze op voor de uitslag en vertelt ze ook dat het medicijn
onvoldoende effect heeft. De PCR Chlamydia en gonorroe zijn negatief. Ze
neemt aansluitend zeven dagen metronidazol. Kort na deze kuur krijgt ze
hevige buikpijn, aandrang tot defecatie en anaal bloedverlies. Ze wordt
verwezen naar de chirurg met proctitisklachten. Deze belt enkele dagen
later en vertelt dat er sprake is geweest van een abces in het kleine bekken,
mogelijk vanuit de bartholinische klieren op basis van een CT-infectie.
Ruim een jaar later komt Julia opnieuw op het spreekuur met toegenomen
vaginale afscheiding. De Chlamydia PCR-urinetest is positief. Ze wordt

behandeld met eenmalig azitromycine 1000 mg.
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Sekseverschillen in de diagnostiek

Mannen en vrouwen verschillen als het gaat om seksueel over-
draagbare aandoeningen.!'!"!? De richtlijnen houden voor CT onder
andere ten aanzien van de diagnostiek rekening met deze sekse-
verschillen.!®!* Niet-soa-diagnoses beinvloeden bij vrouwen de
kans op een CT-infectie, terwijl dat bij mannen niet zo is. De vraag
welke test de beste is, hangt voor vrouwen, in tegenstelling tot
mannen, af van het doel waarvoor men de PCR gebruikt: oppor-
tunistische screening of diagnostiek. Ook is het type specimen
(urine, urethra, cervix of vulvovaginaal) bij vrouwen van invloed
op de sensitiviteit van de PCR. Onze casus van Julia laat zien dat
juiste toepassing en interpretatie van de diagnostiek van CT lastig
kan zijn, vooral als er ook sprake is van een niet-soa-diagnose.
Een branderig of geirriteerd gevoel in de plasbuis dat gepaard
gaat met een afscheiding is een klacht bij een man met een klas-
sieke urethritis en vormt een sterke aanwijzing voor een soa. Vaak
wordt een urethritis veroorzaakt door een CT-infectie, soms door
een gonokok. Eenvoudig onderzoek in de huisartsenpraktijk van
het ecoulement of urine bij de man draagt niet bij aan de dia-
gnostiek van CT.

Klachten bij vrouwen zijn vaker aspecifiek, maar de huisarts kan
met eenvoudig onderzoek belangrijke stappen zetten. Buikpijn,
fluor vaginalis, abnormaal en/of intermenstrueel bloedverlies
of dysurie kunnen klachten zijn bij de vrouw, maar komen zeer
veel voor en worden meestal niet veroorzaakt door een CT of een
andere soa.'* Een soa speelt slechts een rol bij ongeveer 15%
van de vrouwen met vaginale klachten. Als er klachten zijn bij de
vrouw kan inwendig onderzoek aanvullende informatie opleveren
over de kans op een CT-infectie of andere urogenitale aandoe-
ningen. Ook onderzoek van de fluor kan indicatoren opleveren
voor een CT-infectie bij een vrouw. De huisarts kan deze risico-
indicatoren gebruiken om het risico op een CT-infectie beter in te
schatten. Indicatoren waarbij de huisarts moet denken aan een
CT zijn een niet-witte fluor, cervixuitvloed, veel leukocyten in het
fysiologisch zoutpreparaat en de aanwezigheid van een bacte-
riéle vaginose (drie van de vier criteria: homogene fluor; pH >
4,5; positieve aminetest, clue cells in het directe preparaat).!>'¢
Ook de bevinding van een Trichomonas-vaginitis hangt samen met
het vaker voorkomen van andere soa, waaronder CT. Een vrouw
met gonorroe heeft een grotere kans (40%) op een coinfectie met
CT dan een man met gonorroe (20%).'"'8 Geisoleerde diagnostiek
van gonorroe zal in de praktijk niet meer plaatsvinden doordat
men met hetzelfde monster ook op CT kan testen.

Dankzij een hoge sensitiviteit en specificiteit heeft de PCR de dia-
gnostiek van CT enorm verbeterd. Voor mannen is eerstestraals-
urine de eerste keuze, zowel bij klachten als bij opportunistische
screening. Onderzoek van de eerstestraalsurine is niet belastend
en een gevalideerd alternatief voor de urethrale swab.!” Bij vrou-
wen maakt men onderscheid tussen diagnostiek en opportunis-
tische screening doordat vooral de sensitiviteit afhankelijk is van
de gekozen test en de materiaalkeuze. De sensitiviteit van eer-
stestraalsurine is bij vrouwen lager (72,7%-91,4%) dan bij mannen
(84%-97%) en daardoor minder geschikt voor diagnostiek.'%-2!
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Als men wil bepalen welke test men bij vrouwen moet gebruiken,
dan is het belangrijk een aantal overwegingen in ogenschouw
te nemen. De sensitiviteit van de eerstestraalsurine of urethra-
le swab is bij vrouwen lager dan de sensitiviteit van endocervi-
cale of vulvovaginale monsters (zie tabel).'>?> De PCR kan fout-
negatief zijn door inhibitoren in het klinisch materiaal, ondanks
ingebouwde controle van de amplificatietechniek. Inhibitoren
komen vaker voor in vrouwelijke eerstestraalsurine of urethrale
monsters, dan in endocervicale of vulvovaginale monsters en ook
vaker dan in monsters van mannen.?'?? Uit verschillende onder-
zoeken blijkt dat de opbrengst voor vrouwen groter is, dus min-
der fout-negatieven bevat, bij bepaling van CT in urine én cervix,
dan bij bepaling van alleen urine of cervicaal materiaal.'??? Bij de
vrouw kan er sprake zijn van een geisoleerde CT-infectie van de
urethra (10-23%) of de cervix (33-39%), hetgeen men kan missen
bij het testen van één afnameplaats.®?° Een lagere sensitiviteit
vergroot de kans op een fout-negatieve uitslag: de infectie wordt
gemist. Hoe groot het probleem van een fout-negatieve uitslag
is voor de praktijk hangt onder andere af van de gevolgen voor
het individu. Zoals eerder vermeld zijn complicaties van CT voor
vrouwen ernstiger dan voor mannen.

De vulvovaginale swab afgenomen door de vrouw zelf is een
betrouwbare test door de hoge sensitiviteit en hoge specifici-
teit. Uit onderzoek komt naar voren dat de vulvovaginale swab
meer geinfecteerde vrouwen identificeert dan eerstestraalsurine
en evenveel geinfecteerde vrouwen identificeert als de endocer-
vicale swab.?*28 Men verklaart de hoge sensitiviteit van de door
de patiénte zelf afgenomen swab doordat de swab in de praktijk
in contact komt met de urogenitale regio en niet alleen met het
vaginale slijmvlies. Hierdoor zouden urethrale infecties minder
snel gemist worden. De onderzoeken naar de betrouwbaarheid
van de vulvovaginale swab betreffen vaak hoge prevalenties van
CT (7,7%-12,4%) bij vrouwen met een hoge voorafkans, waardoor
de kans op een positieve test groter is.22:24-20

Hoewel de PCR-techniek dus ook voor vrouwen goede mogelijk-
heden biedt voor non-invasief en patiéntvriendelijk testen kan

Tabel Sensitiviteit van de PCR voor de diagnose Chlamydia trachomatis
bij vrouwen

Sensitiviteit (%) Onderzoek (jaar

Urine 72,7-91,4 Cook et al. (2005)2
Mouton et al. (1998)%
Knox et al. (2002)%°
Coble et al. (2006)'°

Cervix 79,0-97,2 Cook et al. (2005)%°

Mouton et al. (1998)%
Knox et al. (2002)5
Schachter et al. (2003)2¢
Garrow et al. (2002)?

Urine + cervix 86,7-98,1 Mouton et al. (1998)%'
Chan et al. (2000)%3
Cook et al. (2005)%°

Vulvovaginale swab 84,8-98,3 Knox et al. (2002)5

Schachter et al. (2005)%8
Skidmore et al. (2006)?”

De hier gebruikte gegevens zijn afkomstig uit onderzoeken waarin men de sensiti-
viteit en specificiteit heeft bepaald van de PCR Chlamydia. De tabel vermeldt de
laagste en hoogste sensitiviteit per specimentype. In alle onderzoeken was de spe-
cificiteit > 99%, met uitzondering van dat van Schachter et al. (specificiteit vulvo-
vaginale swab 96,5%)2%.
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de sensitiviteit bij de vrouw worden verbeterd door afname van
urethraal én cervicaal materiaal, of dankzij afname van vaginaal
materiaal door de vrouw zelf.

Conclusie

In deze klinische les vroegen wij aandacht voor de diagnostiek
van Chlamydia bij mannen en vrouwen. Voor zowel opportu-
nistische screening als diagnostiek is voor mannen de PCR op
eerstestraalsurine de test van keuze. De aanwezigheid van een
niet-soa-diagnose beinvloedt de testkeuze niet. Voor optimale
diagnostiek bij vrouwen is het onderscheid tussen diagnostiek
en opportunistische screening wel van belang, net als de aan-
wezigheid van een niet-soa-diagnose. De casus onderstreept dat
het belangrijk is om bij vrouwen met een soa-risico en vaginale
klachten op basis van een bacteriéle vaginose de meest sensitieve
testmethode te kiezen. Dus urethra/urine én cervix of een door de
vrouw zelf afgenomen vaginale swab.
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