FORTBILDUNG

Unkomplizierte Harnwegsinfekte

bei Frauen

Harnwegsinfekte gehéren zu den haufigsten
Krankheitsbildern in der Allgemeinarztpraxis.
Viele Frauen sind anfallig fir Rezidive. Meist
kann eine unkomplizierte Zystitis oder
Pyelonephritis gut mit Antibiotika behandelt
werden, Resistenzen nehmen jedoch zu.
Wissenschaftler erforschen daher auch

nicht antibiotische Wirkstoffe zur Prophylaxe.

POSTGRADUATE MEDICINE

Als unkomplizierte Harnwegsinfekte gelten die akute Zystitis
und die akute Pyelonephritis bei sonst gesunden Frauen.

Risikofaktoren

Bei jungen Frauen ist sexuelle Aktivitdt der Hauptrisikofaktor
fiir einen Harnwegsinfekt. Kurz nach dem Geschlechtsverkehr
und besonders beim Gebrauch von Spermiziden ist das Risiko
fiir eine Zystitis um ein Vielfaches erhoht.

Hat eine Frau eine Zystitis hinter sich, nimmt die Wahrschein-
lichkeit fiir weitere Harnwegsinfekte zu. Frauen, bei denen die
Erstinfektion in jungem Alter aufgetreten ist, sind besonders
anfdllig fiir Rezidive.

Auch Frauen, deren Mutter unter wiederkehrender Zystitis litt,
sind in verstarktem Masse rezidivgefdhrdet. Diese Beobachtung
legt nahe, dass es genetische Dispositionen zu Harnwegsinfek-
ten geben konnte.

Bei postmenopausalen Frauen treten Harnwegsinfekte insge-
samt seltener auf und stehen weniger hdufig im Zusammen-
hang mit sexueller Aktivitdt. Risikofaktoren bei dlteren Frauen
sind vielmehr insulinbehandelte Diabetes und eine hohere An-
zahl an vorangegangenen Rezidiven aufgrund des fortgeschritte-
neren Lebensalters. Auch Harninkontinenz und Ostrogenersatz
konnten mit Harnwegsinfekten in Verbindung gebracht wer-
den, der ursdchliche Zusammenhang ist jedoch unbekannt.
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0 Beijungen Frauen ist sexuelle Aktivitat der Haupt-
risikofaktor fir einen Harnwegsinfekt.

O Bei alteren Frauen sind insulinbehandelter Diabetes
und vorangegangene Infekte Hauptrisikofaktoren fiir
Harnwegsinfekte.

0 Die meisten Harnwegsinfekte werden durch E. coli
verursacht.

0 Bei der Auswahl von Antibiotika miissen mogliche
Resistenzen beriicksichtigt werden.

0 Zur Prophylaxe hat sich die tagliche Zufuhr von
Cranberry-Saft als vielversprechend erwiesen.

Die akute unkomplizierte Pyelonephritis kommt wesentlich
seltener vor als die akute Zystitis, die Risikofaktoren sind ver-
gleichbar. Haufiger Geschlechtsverkehr, neue Sexualpartner,
vorangegangene Harnwegsinfekte und rezidivierende Zystitis
der Mutter sowie Harninkontinenz und Ostrogenersatz be-
giinstigen auch die Entwicklung einer Pyelonephritis.

Uropathogene

Fiir die meisten unkomplizierten Harnwegsinfekte sind Esche-
richia coli verantwortlich. Klebsiella pneumoniae, Entero-
coccus-Spezies und Proteus mirabilis sind die ndchsthdufigen
Erreger und werden Ofter bei Frauen tiber 50 Jahre gefunden.
Pseudomonas und andere gramnegative Stabchen kommen
ebenfalls hdufiger bei dlteren Frauen vor, wahrend Staphylo-
coccus saprophyticus eher bei jiingeren Frauen auftritt. Andere
Staphylococcus-Spezies werden lediglich bei etwa 2 bis 3 Pro-
zent aller Frauen diagnostiziert.

Infektionsmechanismen

Die Erreger einer Harnwegsinfektion stammen meist aus der
Fadkalflora der Patientin. Uropathogene E. coli verfiigen iiber
spezielle Hafthdarchen wie Typ-1-Fimbrien, die den Bakterien
die Kolonisation der Vagina und der periurethralen Region
ermoglichen. Mechanische Aktivititen wie ein Geschlechts-
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verkehr fordern das Aufsteigen der Erreger in die Blase. Man
nimmt an, dass Laktobazillen einer intakten Vaginalflora die
Ausbreitung von Uropathogenen - zum einen durch kompe-
titive Besiedlung, zum anderen durch die Produktion von
Milchsdure, antimikrobiellen Bakteriozinen und Wasserstoff-
peroxid - verhindern konnen. Spermizide stehen im Verdacht,
die H,O,-produzierenden Laktobazillen zu reduzieren und
dadurch Infektionen zu begiinstigen.

Neuere Forschungen an Mdusen haben einen weiteren Infek-
tionsmechanismus aufgezeigt, der zur Erklarung von Rezidiven
von Bedeutung sein konnte. Wissenschaftler haben herausge-
funden, dass E. coli in uroepitheliale Zellen eindringt, dort
grosse intrazelluldre bakterielle Kolonien formiert und als
ruhendes Reservoir, geschiitzt vor der Immunreaktion des
Wirts, persisiert. Zu einem spateren Zeitpunkt werden die Er-
reger wieder aktiv und verursachen eine Harnwegsinfektion.

Diagnose

Die Diagnose kann haufig bereits aufgrund der Anamnese ge-
stellt werden. Bei einer Frau, die zur Abkldrung der Symptome
einer Zystitis den Arzt aufsucht, besteht bereits eine Wahr-
scheinlichkeit von 50 Prozent fiir einen Harnwegsinfekt. Treten
Dysurie, hdufiger Harndrang und Hdmaturie gemeinsam auf,

FRAUEN

erhoht sich die Wahrscheinlichkeit auf 81 Prozent. Ist gleich-
zeitig kein vaginaler Ausfluss nachweisbar, ist die Wahrschein-
lichkeit noch grosser. Bei unsicherer Diagnose konnen Urin-
teststreifen zur Klarung beitragen. Bei negativem Ergebnis fiir
Leukozyten und Nitrit kann eine Bakteriurie mit einer Wahr-
scheinlichkeit von 84 bis 98 Prozent ausgeschlossen werden.
Eine Bakterienkultur ist bei Verdacht auf Pyelonephritis oder
eine komplizierte Harnwegsinfektion sowie bei therapieresis-
tenter Zystitis notwendig. Fieber und ein druckempfindlicher
Kostovertebralwinkel weisen auf eine Pyelonephritis hin. Bei
Verdacht auf Pyelonephritis, bei funktionalen oder anatomi-
schen Abnormitaten im Urogenitaltrakt sowie bei Diabetes mel-
litus, Schwangerschaft oder bei kiirzlich erfolgten instrumen-
tellen Eingriffen sollte eine korperliche Untersuchung durchge-
fiihrt werden.

Mogliche Differenzialdiagnosen eines Harnwegsinfekts sind
Vaginitis aufgrund von Candida oder Trichomonas, bakterielle
Vaginose und Zervizitis verursacht durch Neisseria gonor-
rhoeae oder Chlamydia trachomatis sowie Herpes simplex.
Eine populationsbasierte Studie hat ergeben, dass viele Fdlle
von Zystitis anhand der Symptomschilderung der Patientin te-
lefonisch diagnostiziert werden konnen. Dadurch reduziert sich
die Zahl von Urinkulturen, Urinanalysen und Praxisbesuchen
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Tabelle 1: Antibiotika zur Therapie von akuter Zystitis und Pyelonephritis

TMP-SMZ = Trimethoprim-Sulfamethoxazol (Cotrimoxazol)

erheblich. Die Zufriedenheit der Patientinnen ist bei diesem
Verfahren sehr hoch, erhohte Rezidivraten wurden nicht beob-
achtet. Einigen Frauen mit rezidivierender Zystitis und gerin-
gem Risiko fiir sexuell iibertragene Krankheiten kann auch eine
Selbstdiagnose, gefolgt von einer selbst initiierten Therapie,
ermoglicht werden.

Antibiotikatherapie der Zystitis

In den Richtlinien der Infectious Diseases Society of America
(IDSA) wird die dreitdgige Behandlung mit Trimethoprim-Sul-
famethoxazol (TMP-SMZ [Cotrimoxazol], Bactrim® und Gene-
rika) als Standardtherapie der unkomplizierten Zystitis emp-
fohlen. Die Eradikationsrate betrdgt bei empfindlichen Organis-
men mehr als 93 Prozent. Frauen, die mit resistenten Stimmen
infiziert sind, haben sehr viel niedrigere mikrobiologische
(42%) und klinische (54%) Heilungsraten unter TMP-SMZ.
Hauptrisikofaktor fiir die Resistenzentwicklung ist eine kurz
zuvor erfolgte Antibiotikatherapie. Bei Frauen in Gebieten mit
hoher (10 bis 20%) Resistenz, bei kurz zuriickliegender Anti-
biotikatherapie, oder wenn die Behandlung in einer Klinik
erfolgt, sollten daher andere Prdparate gegeben werden.
TMP-SMZ bleibt jedoch in der Darstellung der Autoren eine
wirksame First-Line-Therapie.

Alternativen zu TMP-SMZ sind Nitrofurantoin (Furadantin®
retard und Generika), Fosfomycin (Monuril® 3 g) und Fluoro-
chinolone (z.B. Ciprofloxacin [Cyproxin® und Generika]). Nitro-
furantoin und Fosfomycin sind fiir Harnwegsinfekte mit leich-
ten Symptomen geeignet. Mit Fluorochinolonen werden die
hochsten Heilungsraten erzielt, wobei oft bereits eine dreitdgige
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Infektion Antibiotikum Route Dauer Bemerkungen
Zystitis TMP-SMZ oral 3 Tage First Line
Nitrofurantoin oral 5-7 Tage Second Line, leichte Symptome
Fluorochinolone oral 3 Tage Second Line, schwere Symptome
Pyelonephritis Fluorochinolone oral 7 Tage First Line, zusatzlich Amoxicillin bei grampositiven
(ambulant) Erregern
TMP-SMZ oral 7-14 Tage Second Line, zusatzlich Amoxicillin bei grampositiven
Erregern
Pyelonephritis Fluorochinolone intravenos®  10-14 Tage
(stationar)
Ceftriaxon intravends®  10-14 Tage mit oder ohne Gentamycin (Garamycin®)
Ampicillin-Sulbactam intravends®  10-14 Tage bei grampositiven Infektionen, mit oder ohne

“Nach Besserung der Symptome Wechsel zu oraler Darreichungsform maglich

Gentamycin

Behandlung ausreicht. Die Resistenzrate ist bisher niedrig,
nimmt aber allmdahlich zu. Fluorochinolone sollten Frauen mit
schweren Symptomen oder bei Kontraindikationen gegeniiber
anderen Antibiotika vorbehalten bleiben, mahnen die Autoren.
Studien haben konsistent gezeigt, dass Betalaktam-Antibiotika
(Amoxicillin [Clamoxyl® und Generika]) niedrigere bakterielle

Tabelle 2: Prophylaxestrategien zur
Verhinderung rezidivierender Zystitiden

Verhaltensanderungen
Vermeiden von Diaphragmen und spermiziden Produkten

Antibiotika
Tagliche niedrig dosierte Einnahme*®
Einmaldosis nach sexuellem Verkehr*
Eigeninitiierte Einnahme bei Auftreten von Symptomen

Optionen ohne Antibiotika
Intravaginales Ostrogen fiir postmenopausale Frauen
Cranberry-Saft

Zukiinftige Moglichkeiten
Lactobacillus probioticus
Escherichia-coli-Impfung

* TMP-SMZ oder Nitrofurantoin
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Eradikationsraten und hohere Rezidivraten als andere Antibio-
tika aufweisen. Sie werden daher nicht zur First-Line-Therapie
bei Zystitis empfohlen.

Antibiotikatherapie der Pyelonephritis

Zur Therapie der Pyelonephritis empfehlen die Richtlinien der
IDSA eine 14-tdgige antimikrobielle Therapie. Frauen mit leich-
ten Symptomen konnen ambulant mit Fluorochinolonen
behandelt werden, wobei meist bereits eine Behandlung {iber
sieben Tage ausreichend ist. Bei entsprechend empfindlichen
Erregern kann alternativ TMP-SMZ angewendet werden. Bei
grampositiven Erregern wird zusatzlich Amoxicillin gegeben.
Frauen mit Fieber, hoher Leukozytenzahl, Erbrechen, Dehydra-
tation oder Sepsis sollten stationdr parenteral mit Fluorochino-
lonen, Aminoglykosiden (mit oder ohne Ampicillin) oder
einem Breitspektrum-Cephalosporin (Ceftriaxon [Rocephin®
und Generikum]) mit oder ohne ein Aminoglykosid behandelt
werden. Bei grampositiven Infektionen wird Ampicillin-Sulbac-
tam (Unasyn®, in der Schweiz nicht registriert) empfohlen. So-
bald die Symptome abklingen, kann die Patientin ambulant mit
oralen Antibiotika weiterbehandelt werden.

Prophylaxe

Wissenschaftler forschen nach nicht antibiotischen Substan-
zen, die einer Harnwegsinfektion vorbeugen und dadurch eine
Therapie mit Antibiotika vermeiden.

FRAUEN

Eine vielversprechende Option ist Cranberry-Saft. Cranberries
enthalten Proanthocyanidine, die die Anheftung von E. coli an
Uroepithelzellen inhibieren. Beobachtungen haben ergeben,
dass Frauen, die tdglich Cranberry-Lingonberry-Saft tranken,
signifikant weniger Rezidive erlitten.

Bei postmenopausalen Frauen kann intravaginales Ostrogen die
Inzidenz von Harnwegsinfekten verringern. Durch die Ostro-
genzufuhr wird vermutlich die Vaginalflora wiederhergestellt
und so das Risiko einer vaginalen Fehlbesiedlung reduziert.
Die Wiederherstellung einer intakten Vaginalflora durch H,O,-
produzierende Laktobazillen oder Impfungen gegen Uropatho-
gene sind weitere Optionen, die derzeit erforscht werden.

In Tabelle 2 sind alle gangigen Strategien zusammengefasst,
mit denen die Patientin selbst zur Verhinderung von Rezidiven
beitragen kann. m
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