,,oetz Dich nicht auf den kalten
Boden“

Fuhrt Kalte zu Harnwegsinfektionen? Wer ist
gefahrdet? Welche Safte wirken? Von
einfachen und komplizierten Harnwegsinfekten
bis zum Umgang mit Dauerkathetern




HWI — eine haeufige Diagnose = """

= Bis 60% aller Frauen erleiden 1 HWI / Leben

= sexuell Aktive A o

= Junge Frauen: 0.5-0.7/p/a AN

= 65-70-Jahrige: 10-15% A
= >80 Jahre: 15-20% A
= ca. 25% mit rezidiv. HWI 0 40 60 80 a

= 39 aller Kinder
= 1% aller Manner

= USA

= 8 Mio. Arztkonsultationen / a
= 100°000 Hospitalisationen / a



Haeufigste Indikationen AB Praxis """

Atemwegsinfektionen
* Obere Atemwege 35%
» Untere Atemwege 26%

Harnwege (v.a. Cystitis)

Haut und Weichtelile
Abdominalinfektionen
Andere

Stiurchler et al., Schweiz Med Wochenschr 2000:130:1437-46



3

Terminologie 1) A

= HWI:

= Typische Symptome, Pyurie (>10 Leuk/mm?3),
signifikante Keimzahl (>103-10°)

= Mittelstrahlurin (<10 PE/GF)

= Asymptomatische Bakteriurie: signifikante
Keimzahl ohne Symptome; Frauen: 2x
gleicher Keim; Mann: 1x

= Rezidivierender HWI (>2 HWI / 6 Monate)

» relapse: Symptome innert 2 Wo. nach
Therapiestop

» Reinfektion: Symptome nach 2 Wo. Th.-Stop



Allgemeines

Terminologie 2). Komplizierte HWI p

= Mann

= strukturell oder funktionell abnorme
Harnwege (Striktur, erhohter Restharn,
neurogene Blase....)

= Schwangere
= obere” HWI (Pyelonephritis, Uroseps.)

= HWI mit Fremdmaterial (Katheter,
Doppel-J)
= Diabetes / Immunsuppressiva




Inhalt
Risikofaktoren
Pravention
Therapie

= Hydrierung

» Resistenzlage

» unkomplizierte HWI und komplizierte HWI
= asymptomatische Bakteriurien

Dauerkatheter

Allgemeines




Welche Behauptung stimmt am ehesten? :

= Kalte fordert die Entstehung von HWI.

= FUr die Diagnose einer Cystitis bedarf es
einer U-Kultur.

= Hydrierung wirkt bei Cystitis therapeutisch.

= Cotrimoxazol gilt beim unkomplizierten HWI
als Antibiotikum der 1. Wahl.

= Die asymptomatische Bakteriurie bel einer
Diabetika ist behandlungsbedurftig.




MYTHOS No. 1

Vermeide den kalten Boden —
dann wirst Du nicht krank!




Inhalt

Risikofaktoren




Norwegische Kaelte

* Fall- / Kontroll-Studie (50/50)

= Kalte Hande OR 4.7
= Kalte FUsse: OR 4.7
= Kaltes Gesass: ORS5.5
= Tiefe Urinierfrequenz: OR 5.0

- ,Cold body parts should be further evaluated as a
possible risk factor for UTI in UTI-prone women*®

Baerheim A et al., Scand J Prim Health Care. 1992 Mar; 10(1):72-5



58 kalte Fiisse

= Design:
= 29 ,gesunde Frauen®, 19-68a, Schnitt 43a
= mind. 3 unkomplizierte HWI wahrend letzten 12 Monaten
= Kontrollperiode 72h
» US/ FUsse 30min. in kaltem Wasser
= Kontrollperiode 72h
» Resultate:
= 1. Kontrollperiode: 0/29 HWI

= 2. Kontrollperiode: 6/29 symptomatisch, 5/29 mit
Bakteriurie

- ,cooling .... seems to provoke UTI"

Baerheim A, Laerum E, Scand J Prim Health Care. 1992 Jun;10(2):157-60



Risikofaktoren?

= Kalte
= kaum untersucht / untersuchbar

= Wasserlosen innert 1h postcoital

= 1 prospektive, Fall-Kontroll-Studie: kein
Einfluss

Hooton T M et al., NEJM 1996;335:468-74



(Rezidivierende) HWI i

GENETIK
MILIEU - familiar
- Kolonisation - Oberflachenmarker
- vaginale Mucusbeschaffenheit (ABO-Sekretor-Status)

(PH, Lactobacillen) - Interleukinrezeptor
- Spermicide
- Sex
WIRTSFAKTOREN

— [

PATHOGEN
- e. coli: Fimbrien ANATOMIE
- Reservoirbildung (Biofilm) - Blasenentleerungsstérung

- Vesikourethraler Reflux
- Urethra-Stenosen

Finer G, Landau D, Lancet Infect Dis 2004:4:631-35



Bestaetigte RF Frauen bis 50a "6

_ Unkomplizierter HWI | Akute Pyelonephritis

=
HWI
X R B S

rezidivierend +/++

Diaphragm./ Spermic. +/++

Diabetes

Urininkontinenz
FA HWI (Mutter)

N

1.7-3 +

3.1-6 ot
Scholes D et al., Ann Intern Med. 2005:142:20-27 3'91'9 :;
Hooton TM et al., NEJM 1996:335:468-74



Bestaetigte RF Frauen bis >50a "

Urininkontinenz

Cystozele

+

+

+

Restharn
Katheterisierung
Operativ urogenital

+
+
+
+
+
+
+

Demenz
Diabetes mellitus
Non Secretor

Cystozele | o+ |+
Resham | o+ |+
Operatvurogenital |+ | o+
Dibetesmelitus |+ | o+
Nonsecretor |~ |+

Stamm WE, Raz R, CID 1999;28:723-5 Hu KK et al., Arch Intern Med 2004;164:989-93
Raz R, Stamm WE, NEJM 1993:329:753-6 Raz R et al., CID 2000;30:152-6



MYTHOS No. 2

Trinke Johannisbeersaft und nimm Bifidus—
damit schutzest Du Dich!




Pravention

Inhalt

Pravention
1




Lokale Oestrogenisierung bei rezidiv. HWI =~ "™
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Raz R, Stamm WE, NEJM 1993:;329:753-6



Lactobacillus Prévention

= Review 2008

» 11 CRT urogenitale Infektionen, 4 mit HWI

= 2/11 quantitative Untersuchung von
Lactobacillen lokall

= 7/11 ohne Nutzen
= 1/4 (HWI) mit pos. Effekt

- Ungenugende Evidenz (sample size,
Dosis-Frage)

Barrons R, Tassone D, Clin Ther 2008 Mar;30(3):453-68



Preiselbeersaft: Allgemeines A

Vaccinium (cranberry,blueberry)
Nordamerikanische Ureinwohner

1880: Deutsche Aerzte

= Ausscheidung von hipuric acid -
bakteriostatisch

Heute:

» Polymer: Proanthocyanidin
- verhindert Adhasion von Fimbrien von e. coli
- Selektion nicht adahrenter e. coli Im Darm



Preiselbeersaft. Studienlage e

= 1994-2009: 11 CRT (v.a. Frauen)

* meiste Studien mit pos. Effekt betreffend
Bakteriurie und HWI

= Inkoharenz betreffend Dosis / Formulatur

» grosste Evidenz bei sexuell aktiven Frauen
mit rezidiv. HWI (RR 50%)

= viele drop outs (inconvenience, tgl. Einnahme)
» mogliche Wirksamkeit bel Senioren
= keine Wirksamkeit bel Kindern

Raz R, Chazan B, Dan M, CID 2004,38:1413-9



Pravention

Cranberry vs. Lactobacillus :

a1
o

0= =-=---- oo 149 Frauen
Jo o) mean=29-32
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Q
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Month

Kontiokari T et al., BMJ 2001;322:1571



Primary endpoint (%)

Cranberry vs. Trimethoprim

— Cranberry

50

-- Trimethoprim

40 1

30 A

o
1

0 20 40 60 80 100 120 140 160
Days after enrolment

McMurdo MET et al., J of Antibmicr Chemoth (2009);63;389-95

Pravention
-

137 Frauen
mean=62.6a



Evidenzbasierte Pracvention Prévention

= 15-50a

* Vermeidung von Diaphragma /
Spermiciden (Kombination)

= 50-70a
» |okale Oestrogenisierung
» Cystocelen-Sanierung

= > /0a
* Vermeidung der Katheterisierung
= e. coli: Preiselbeersaft (Sexuell Aktive)



MYTHOS No. 3

Trinke viel —
und Du wirst gesund!




Therapie
= Hydrierung

Inhalt

Therapie
1




P MIC
Study Dateo1,02]
Study Time: 09
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. . . Therapie
Hydrierung: ja oder nein? E

e '
5 ot

= Tierexperimentelle Studien

= keine randomisierten Studien am
Menschen

= pathophysiologisch pro UND contra

= Mogliche Therapiempfehlungen:
= Cystitis: Hydrierung nein
* Pyelonephritis: Hydrierung ja

Beetz R, European Journal of Clinical Nutrition,2003,57,Suppl2,S52-58



MYTHOS No. 4

Richte Dich an die lokale Resistenzlage —
und Du behandelst richtig




Inhalt

Therapie

» Resistenzlage

Therapie
4




Keimspekirum

No. (%) of patients

with acute pyelonephritis

Uncomplicated  Complicated

All infection infection
Pathogen (n = 689) (n = 429) (n = 260)
Escherichia coli 610 (89) 403 (94) 207 (80)
Enterococcus species 8 (1.2) 1(0.2) 7 (2.7)
Klebsiella pneumoniae 18 (2.6) 9 (2.1) 9 (3.5)
Proteus mirabilis 10 (1.4) 4 (0.9) 6 (2.3)
Pseudomonas aeruginosa 5 (0.7) 0 (0) 5 (1.9)
Staphylococcus aureus 6 (0.9) 0 (0) 6 (2.3)
Staphylococcus saprophyticus 9 (1.3) 51(1.2) 4 (1.5)
Enterobacter species 3 (0.4) 2 (0.5) 1 (0.4)
Other 20 (2.9) 5(1.2) 15 (6.8)

Talan DA, CID 2008; 47: 1150-8

Therapie
5



Gewlinne

Morbiditat |
= Pyelonephritis

= Urosepsis

= Hospitalisierung

= Zunehmender
Funktionsverlust

Mortalitat |

Verliere Th 6

NW einer antibiot.
Therapie

Resistenzforderung

= Reserveantibiot. |
= ESBL
= c. difficile

Kosten



Praxis-Studie BS/BL 1997 Therapi

Akuter, unkomplizierter Harnwegsinfekt (n= 264)

Andere

Trimethoprim u./o0. Sulfonamid

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

Stiurchler et al., Schweiz Med Wochenschr 2000;130:1437-46



Therapie

IDSA 1999 8

Guidelines for Antimicrobial Treatment
of Uncomplicated Acute Bacterial
Cystitis and Acute Pyelonephritis In
Women

,....we do not recommend Fluoroquinolones as
Initial empirical therapy except in
communities with high resistance (i.e., >10-
20%) to trimethoprim-sulfamethoxazole
among uropathogens.”

Guidelines IDSA CID 1999;29:645-58



: : . : : : Therapie
Sentinel Surveillance of Antibiotic Resistance in Switzerland 9

Selected Criteria:
Microorganism: Escherichia coli;, Antibiotic: Trimethoprim-sulfamethoxazole; Time interval: 2007-2007; Region: Switzerland East; Age: all; In-/outpatient:

outpatient; Anatomic localization: Urogenital

Trimethoprim-sulfamethoxazole 0.0 25.3 1985

E. coli 2007 Cotrimoxazol S: 74.7%

Selected Criteria:
Microorganism: Escherichia coli; Antibiotic: Fluoroquinolone, older; Time interval: 2007-2007; Region: Switzerland East; Age: all; In-/outpatient:

outpatient; Anatomic localization: all

Fluoroquinolone, older 2866

E. coli 2007 Ciprofloxacin S: 83.5%

SEARCH: www.search.ifik.unibe.ch et Callen H HH

FB Infektiologie / Spitalhygiene



Sensibilitat in %

Resistenzentwicklung e. coli B

100
m Cotrimoxazol-S
= Ciprofloxacin-S
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FB Infektiologie / Spitalhygiene
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Therapie

Resistenz in der HA-Praxis &

= 2005, lowa / USA, 2 HA-Praxen
= 157 ,gesunde” Frauen, 22-46a

_ Ciprofloxacin Nitrofurantoin

= 2002-06, Baltimore / USA, 1 HA-Praxis

= 103 ,gesunde” Frauen 18-50a
= Cotrimoxazol-R Uni Maryland: 27-2>32%

Colgan R et al., Antimicrob Agents Chemother. 2008 Mar;52(3):846-51
Ernst EJ et al., Health and Quality of Life Outcomes 2005,3:45



Wirksamkeit Cotrimoxazol

Clinical Outcomes Patients in Given Trimethoprim-
Sulfamethoxazole for Acute Uncomplicated Cystitis

Therapie
12

Trimethoprim- Expected Bacterial Expected Clinical
Sulfamethoxazole Eradication Rate Success Rate
Resistance

0 93 95
10 89 92
20 84 88
30 80 85

Gupta et al., Ann Intern Med 2001;135;41-50



Argumente FUER Cotrimoxazol = ™3

Wirksamkeilt in der HA-Praxis hoch

Bel:

» unkomplizierten Harnwegsinfektionen

» Patienten ohne mehreren Co-Morbiditaten
Well:

= veroffentlichte lokale Resistenzlagen nicht

ubertragbar auf (,gesundes”) Praxis-
Kollektiv

* Th.-Erfolg > Keimeradikation > Sensibilitat




Inhalt

Therapie

» unkomplizierte HWI und komplizierte HWI

Therapie
14




Unkomplizierte HWI. Therapie = ™™:

= Cotrimoxazol (od. Trimethoprim)
800/160mg fur 3d

= Nitrofuran 2x100mg/d ftr 5 (bis 7) d
= Fosfomycin 3g (einmalig)
= Co-Amoxi, z.B. 3x625mg/d

= Rezidivierende HWI
= Falls immer nach GV: Selbstmedikation
= U-Kultur / Resistenzprifung
= Ev. Ursache suchen



Komplizierte HWI. empirische Therapie ™

= schlechtere Datenlage!

= Empirische Therapie mit Chinolon (ausser in
SS)
= Mann: 14d

" Frau:
= Schwangerschaft: 7d (Th. mit Betalactam)
» (unkomplizierte Pyelonephritis: 7d)
= komplizierte Pyelonephritis: 14d
= Diabetika, Cystitis: 7d
= Restliche komplizierte HWI: 14d



Inhalt

Therapie

= asymptomatische Bakteriurien

Allgemeines

=

17




Asymptomatische Bakteriurien = ™

= Schwangerschaft = Neurogene HB-
= Vor urolog. Eingriffen Storungen
« TUR-P * Diabetes mellitus
= Gezielte Th. bis Eingriff (Frauen)
= Andere mit = Spinalnervenlasionen
Mucosadefekt = Dauerkathetertrager
= Geriatrie

= Geplante operative
Eingriffe (?)

IDSA Guidelines 2004



Asymptomatische Bakteriurien Therapie

Screening: Indikation ungewiss ’

= Nierentransplantation
= Transplantation anderer solider Organe
" |[mmunsuppression

IDSA Guidelines 2004



MYTHOS No. 6

An den Dauerkatheter gehort kein Keim -
behandle ihn in jedem Fall!?




Inhalt ) _

Dauerkatheter



Welcher DK-Traeger wird behandelt? e

-z i
> o

= Urin stinkt, grunlich-flockig =
Pseudomonas kultiviert, Cipro S

= 80a, mit Fieber und AZ-Verschlechterung,
kein offensichtlicher Fokus

* VVor 4 Wochen Urosepsis mit e. coli, DK
damals gewechselt. Geht klinisch gut. Nun
aus U-Kult e. coli Cotrimox R, Cipro R

* Routinekontrolle: U-Leuk +++, Nitrit pos.

» DK-Wechsel steht an: Gabe von Ciproxin
iImmer 2-3d vor DK-Wechsel



Indikation DK /| DK-Art 2

= |ndikation eng zu stellen

= keine eindeutige Empfehlung betreffend Art
(whs. Silikon vorzuziehen)

» Liegedauer (und Geschlossenheit des
Systems) korreliert mit Bakteriurie

= suprapubisch (od. intermittierend) gegenuber
urethral vorteilhafter (B)

—> so kurz wie notwendig
- moglichst wenig Manipulation

European and Asian guidelines on management and prevention
of catheter-associated urinary tract infections 2008



Kolonisation

T

Bis 20% unmittelbar nach
Insertion

>28d: 100% kolonisiert,
meist mit 2-3 Keimen
E. coli, Proteus, Morganella,

Acinetobacter, Providencia,
Enterococcus, Candida,....

Keime U # Keime Blase
(25%)

Infektion

Insertion = Bakteriamie
ZU 7-8%
= unabhangig von U-Sterilitat
= oft nicht Kolonisationskeim
= asymptomatisch
- KEINE antibiot. Proph./ Th.

Langzeitpflege mit DK
= Fieber: in 10% = HWI
= Symptome HWI: Fieber,
ggf. Schittelfrost etc.

- empirische Th. bei Fieber
und AZ | WENN KEINE
ANDERE QUELLE




last, but not least

= DK-Wechsel ohne Infektion
= |ntervall individuell
= allenfalls gem. Hersteller
» [dealerweise vor drohender Okklusion

= DK-Wechsel bel Infektion

= keine Daten
» Guidelines 2008: Wechsel vor Th.-Beginn?

= Jahrelange DK-Trager (>10a):
Screening fur Harnblasen-Ca (C)

Tenke P et al., International J of Antimicrob Agents 31S;2008;S68-78



Zusammenf

Zusammenfassung 1

Einfluss der Kalte?
RF - Aufklarung, ev. Selbstbehandlung

Dx und Th HWI = Klinik und U-Analyse

= Behandlung asymptomat. HWI: SS und vor urolog.
Eingriffen

Hydrierung: zweifelhafter Vortell

Therapie unkomplizierter HWI. Cotrimoxazol
Therapiedauer komplizierter HWI (7-) 14d
Keine Behandlung einer DK-Besiedlung

e. coli Pravention: Preiselbeersatft



