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Klassifikation urologischer

Infektionen
Urethritis
Zystitis
Pyelonephritis
Urosepsis

Entztindung der mannlichen Adnexorgane

Schwere: gering — maldig - schwer

Grabe M et al., EAU Guidelines on urological infections (2012)



Epidemiologie von
Harnwegsinfektionen

3% peim Hausarzt

20% peim Urologen

4-6,5% nzidenz

10-30% Pravalenz

13% ,{ < 53% Rezidive: un-/kompliziert
90-96%}’50% Reinfektionen: un-/kompliziert
23%:77% Manner:Frauen (Rezidive)

(10%:90%)
Huland, Jacobi, Nicolle 2001, Vahlensieck



Obstruktion | > e Sanierbar
Habitat Nicht sanierbar

Immundefekt

Risikofaktoren

O — keine

R — Rezidive

E — extraurogenital
N — Nephropathie
U — urologisch

C — Katheter

Sanierung -2
Reduktion HWI-

Grabe et al. EAU (2012) ; I Rate?




Umstrittene Punkte

Immer kompliziert ?: Nicht erkennbar mit
Routine?:
o Postmenopause e Tamm-Horsfall-

Protein-Defekte

 Blutgruppeneigen-
schaften

 P-Antigen
e Funktionsstorungen

Ali ADM et al., J Urol 182 (2009) 21,
Naber K et al., S3-Leitlinie unkomplizierte Harnwegsinfektion (2010);
Wult B et al., in Urogenital Infections EAU (2010)

e Manner

 Nach urolog. Op.



Indikationen zur
Langzeitprophylaxe von
Harnwegsinfektionen

rezidivierende Zystitis/Pyelonephritis 1a, A
vesikorenaler Reflux I-Il (111?) (Kinder) 2a

6 Mon. NTpx1b, A; APCKD B;
DM + Papillennekrose C, Niereninsuffizienz C

neurogene Harnblasenentleerungsstorung?

Suppressionstherapie? (bel Steinen oder
Prostatitis)

nach plastischen Eingriffen am Harntrakt?

Grabe M et al., EAU Guidelines on urological infections (2012)
Pfau A, in Prostatitis (1994)



Verhaltensempfehlungen zur
Vorbeugung von rHWI

Normale Trinkmenge, gesunde Kost, Sport
Keine Unterkuhlung

Sexualitat: keine Spermizide, WL post GV
Miktion: kein Pressen, kein Einhalten

Intimhygiene: Wischen, Wasche, Waschen,
Badezusatze

Darm: keine Obstipation

Vahlensieck W Bauer HW, Urologe 45 (2006) 443



Substanzen zur LP bel rHWI

Substanzen Dosierungen HWI/Patienten.
Cotrimoxazol 240 mg/d - 3x/\W 0,0-0,2
Trimethoprim 50-100 mg/d 0,0-15
Nitrofurantoin 50-100 mg/d 0,0-0,7

Fosfomycin 3gallel0d 0,14
Oralcephalosp. 125-250 mg 0,0-0,2
Norfloxacin 200 mg/d 0,0
Ciprofloxacin 125 mg/d 0,0

Grabe M et al., EAU Guidelines on Urological Infections (2012)
Vahlensieck W, Prophylaxe rHWI (1999)



Effektivitat der antibiotischen
Langzeitprophylaxe

Infektionen/Patientenjahr
>3

Alle

M pos. Compliance

VOR = vor Prophylaxe
FUR = Nitrofurantoin

TRM = Trimethoprim

CTX = Cotetroxazin
NOR = Norfloxacin

0,48 0,48 0,46
0,2 0,2

VOR FUR TRM CTX NOR
(n=146) (n=19) (n=19) (n=81) (n=27)
Vahlensieck/Westenfelder Infection (1987), Aktuel Urol (1987), Int Urol Nephrol (1992)



Alternativen der
Langzeitprophylaxe bei rHWI

postkoitale Einmalprophylaxe =LP 1a, A

kalkulierte Selbstbehandlung bel Symptomen
oder positivem Teststreifen 2b, A

Prophylaxe 1x/alle 10 Tage oder 1x/Mon(?)

kalkulierte Kurzzeitbehandlung bel
Symptomen (Telefonkonsultation)?

2(-6)wochige Prophylaxe mit Therapiedosis?

Grabe M et al., EAU Guidelines on urological infections (2012);
Ludwig M et al., Urologe 45 (2006) 436
Schooff M et al., Amer Famil Physician 71 (2005) 1301



Uberlegungen zur LP von rHWI

Schwere der Syptome
Kosten
Resistenzentstehung
Nebenwirkungen (1/14, 7%)

Effektivitat *

(number needed to treat: 1,85)
(0,0-0,9 Verum | 0,8 — 3,6 Placebo)

*Schooff M et al.; Amer Famil Physician 71 (2005) 1301



Weiltere Probleme der LP

e Trimethoprim und Cotrimoxazol - Selektion
resistenter Darmbakterien (< 82% Rezidive)

Kandidosen (bis 19%)

o Nitrofurantoin 27 - 48 % NW (1-28% Abbruch)
Trimethoprim 4 - 40% NW (0-25% Abbruch)

e 3 -4 Monate nach LP haben 50-70 % der
Frauen erneut ihre alte HWI-Frequenz

Schooff M et al.; Amer Famil Physician 71 (2005) 1301
Vahlensieck Prophylaxe bei rHWI Ubersicht (1999)



Andere Ansatze der
Langzeitprophylaxe bei rHWI

 Immunologisch (unspezifisch - sIgA, spezifisch)
(systemisch: parenteral, kutan, intestinal,
vagiiat-tokal)
 Harnmilieu (pH, Desinfektion, Blockade
der Adhasion mit Lektinen)
 Vorfeldbesiedelung (Vestibulum
vaginae, Modifikation der intestinalen Flora)



Strovac - Zusammenfassung der
Wirksamkeitsdaten

Patienten mit Rezidiven am Studienende [%]

Autor, St.-Dauer

Strovac Kontrolle Verhaltnis

Bonilla-M., 12 M.
Grischke*, 12 Mo.

Riedasch*,6 M.
Lischgi, 12 M.
Ruttgers, 7 Tage
Nayir, 12 M.

13

11
S

42
20
14
40

52 1:4

24 gesamt 1:2

47 nur rHwWI 1 :9
> 70

28 1:2

100 2.5

*0,06/2,0 vs. 0,9/3,6 bei Beobacht.



Rezidivraten nach antibiotischer LP
oder Strovac®

e 3-4 Monate nach LP
50-70 % alte HWI-Frequenz

- 30-50% prolongierter Effekt (Cluster?)

(Nicolle 1992, Stapleton 1997, Zorbas et al. 1994)

e 12 Monate nach Strovac®
11-40 % Rezidivinfektionen

- 60-90% prolongierter Effekt

(Grischke 1987, Litschgi 1987, Nayir 1995)

» | E 1a, Gr C (Grabe et al., EAU-Guidelines 2012)



Therapie rHWI mit UroVaxom®

Zellwande 18 uropathogener E.-coli-Stamme

Metaanalyse von 5 doppelblinden
placebokontrollierten Studien:

Reduktion der Rezidivrate (6-12 Mon.) um
22 % - 65 % (39%) gegenuber Placebo*

UroVaxom® und Nitrofurantoin aquieffektiv*
unkomplizierte rHWI der Frau: LE 1a, GR B°

*Bauer HW et al., Int J Antimicrob Agents 19 (2002) 451
*Lettgen B, Current Therapeutic Research 57/6 (1996) 463
°Grabe M, EAU Guidelines (2012)



Vergleich ambulante/stationare
Reha

 Durch ambulante Beratung /Placebo -
29% (14-40%) rezidivirel Uber 6 Monate

Vahlensieck Prophylaxe bei rHWI Ubersicht (1999)

* Durch stationare Reha (Trinkkur, CO,-Bader,
Fango, Bewegungstherapie) -
47% rezidivfrel Uber 12 Monate
Ruckgang des Medians von 3 auf 1/anno
signifikante Zunahme der Helferzellen

Kramer A et al., Z Phys Med Baln Med Klim 19 (1990) 314



Effektivitat der Langzeit-
prophylaxe bei rHWI

Infektionen/Patientenjahr
23

vorher Nitrofurantoin  Urovaxom  Esberitox Acimethin
(n=60) (n=15) (n=15) (n=15) (n=15)
Vahlensieck W, Bach D; Kapitel 8. Phytotherapie In: Die urologische Praxis (2006)



Andere Ansatze der
Langzeitprophylaxe bei rHWI

e Immunologisch (unspezifisch - slgA, spezifisch)
(systemisch: parenteral, kutan, intestinal,
vaginal; lokal)

« Harnmilieu (pH;Bestntektien, Blockade
der Adhasion mit Lektinen)

 Vorfeldbesiedelung (Vestibulum
vaginae, Modifikation der intestinalen Flora)



Antibiotikagebrauch bel Prophylaxe
mit 300 ml Cranberrysaft/d

Infektionen/Patientenjahr Ty u'..a -

0,38

Vaccinium macrocarpon

0,2

Placebo (n=81) Verum (n=72)
Avorn J et al., JAMA 271 (1994) 781



HWI-Prophylaxe mit Preisel- und
Moosbeersaft

Infektionen wahrend 6 Mon.Therapie

39%

36%

16%

[1 Preiselbeeren (n=50) @ Lactobacillus (n=49) ™M Kontrollen (n=50)
Kontiokari T et al., Brit Med J 322 (2001) 1571



HWI-Prophylaxe mit Vaccinium

Proanthocyanidin A behindert Adhasion - > 36 mg/d
30-1050 ml/d Moosbeersaft oder —tabletten; LE 1b,GR C
Reduktion HWI-Rate um 12-35%, Abbruch < 55%
rHWI bei NBE nicht geeignet?, Postkoital?, Prostatitis?

unklar: Saft, Tabletten, konservierte Beeren - Dosis,
Dauer, Behandlungsintervalle

Cranberry=Trimethoprim*, Cranberry<Cotrimoxazol”

“Beerepoot MAJ et al., Arch Int Med 17 (2011) 1270
Grabe M et al., EAU-Guidelines (2012)

Jepson et al., Cochrane Database Syst Rev (2008)
*McMurdo MCT et al., J Antimicrob Chemo 63 (2009) 389
Vahlensieck W Bauer HW, Urologe 45 (2006) 443



Andere Ansatze der
Langzeitprophylaxe bei rHWI

e Immunologisch (unspezifisch - slgA, spezifisch)
(systemisch: parenteral, kutan, intestinal,
vaginal; lokal)

 Harnmilieu (pH, Desinfektion, Blockade
der Adhasion mit Lektinen)

 Vorfeldbesiedelung (Vestibulum
vaginae,-Medifikation-dertntestiralentlora)



Estriolsalbe zur Prophylaxe
postmenopausaler HWI

Infektionen/Patientenjahr

5,9

0,5 mg/d far 2 Wochen,
0,5 mg/2x pro Woche fir 8 Monate

Placebo (n=43) Estriol (n=50)
Raz u. Stamm, New Engl J Med (1993)



Estriol vs. Nitrofurantoin zur
Prophylaxe postmenopausaler HWI

: : : 2. Studie: Daten schlecht
Infektionen/Patientenjahr (Xu R et al. Chin J Obst

1,9  Gyn 36 (2001) 531)
0,5 mg Estriolpessar /2x pro Woche
oder
100 mg Nitrofurantoin fur 9 Monate

0,75

Nitrofurantoin (n=85) Estriol (n=86)
48,2% infektirei 32.6% infekiirei ez R etal., CID 36 (2003)1362



Hormonsubstitution bel rHWI der
postmenopausalen Frau

9 Studien: 4 oral vs. Placebo — kein Effekt,
3 vaginal vs. Placebo-> 0,25 — 0,64,
2 vaginal vs. AB — AB besser
vaginal am besten, Estriol am besten
geringe Dosis (0,5 mg) = kein Progesteron notig
peschrankte Dauer - kein Risiko? (Tumoren)
pel Vaginalatrophie zugelassen, Gyn.befund!
oramenopausal unklar

Perrotta C et al., Cochrane Dat Syst Rev 2 (2008),
Robinson D, Neurourol & Urodyn 30 (2011) 754,
Wenderlein M, Dtsch Arztebl 107 (2012) 841



Neue Ansatze

Verhaltensempfehlungen: optimieren
Immun: Anti-Fimbrien-Impfstoff , Akupunktur
Harnmilieu: Barentraube, Nitroxolin,

Hyaluronsaure/Chondroitinsulfat,
E. coli 83972*, DK-Beschichtung*

Vorfeld: Defensine (Hautpeptide)?* Probiotika
(Lactulose, B.subtilis, Laktobazillen) *?

Vahlensieck W Bauer HW, Urologe 45 (2006) 443;
*Borchert D et al. Indian J Urol 24 (2008) 139
*Kubler | et al., Dtsch med Woschr 131 (2006) 1960



Rezidivierende Harnwegsinfektionen
Relaps < 2 Wochen - 2(-6) Wochen Therapie
Verhaltensempfehlungen | Sanierung Risikofaktoren

¥ X
haufige Rezidive sporadische Rezidive:
(> 2/Halbj., > 3/a) Akuttherapie (selbst, Arzt)
Y- ﬁ
geringes Risiko: | hohes Risiko |
Immunprophylaxe

MiRerfolg Postmenopause: | | Mil3erfolg Pramenopause:
Estriol Cranberry

B | Misserfolg ‘H
-

antibiotische Langzeitprophylaxe: kontinuierlich, post GV




T T T Vielen Dank fur die Aufmerksamkeit _



