Cystitis bij de

vrouw

Deze richtlijn wil aanbevelingen brengen over diagnose en therapie van een cystitis bij de vrouw.
Hieronder verstaan we de pliceerde urineweginfectie. De andere urineweginfecties vallen buiten het
bestek van deze richtlijn. Zowel diagnostisch als therapeutisch bestaan er grote verschillen bij deze
groepen. ongecom

& Definities

Ongecompliceerde urineweginfectie

Een ongecompliceerde urineweginfectie is een urineweginfectie bij een gezonde, volwassen, niet-
zwangere vrouw waarbij andere mogelike diagnoses, zoals gynaecologische oorzaken, zijn
uitgesloten. Er zijn geen antecedenten of klinische tekenen van een afwijking aan de urinewegen.
Het betreft geen herval binnen korte termijn (minder dan drie maanden). Er bestaat geen andere
pathologie of specifieke situatie die de kans op opstijgende infecties verhoogt'. Vaak spreekt men
van «cystitis». Het klassieke Kass-criterium stelt dat men van een urineweginfectie spreekt bij meer
dan 10° cfu/mP’.

Gecompliceerde urineweginfectie

Bij gecompliceerde urineweginfectie is er sprake van een urineweginfectie die uitbreidt tot de nier.
Bij mannen is er ook een uitbreiding tot de prostaat mogelijk. Een urineweginfectie bij een patiént
met risicofactoren wordt als gecompliceerd beschouwd tot het tegendeel bewezen is®. Het gaat
om urineweginfecties bij mannen, bij kinderen, bij hoogbejaarden, bij zwangere vrouwen en bij
patiénten met een urinaire katheter. Gecompliceerde infecties vallen buiten het bestek van deze
richtlijn.
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= Recidiverende urineweginfectie

Recidiverende infecties bij de gezonde vrouw vormen een aparte situatie. Het betreft drie of meer
periodes van urineweginfecties per jaar’. Zelden gaat het om een primo-infectie die persisteert; in de
meeste gevallen gaat het telkens om een nieuwe infectie®. Men schat dat 3 % van de volwassen
vrouwelijke populatie drie of meer ongecompliceerde urineweginfecties per jaar doormaak®.

@ Asymptomatische bacteriurie

Infectie moet onderscheiden worden van kolonisatie van de blaas of urethra door bacterién; dit is
asymptomatische bacteriurie’. Asymptomatische bacteriurie  wordt vaker waargenomen bij
zwangere vrouwen en bejaarden. De prevalentie van asymptomatische bacteriurie bij vrouwelike
patiénten wordt geschat op 13 tot 20%°. Bij vrouwelijke bejaarden kan dit oplopen tot 50%°.

m Low grade bacteriurie

Soms is het aantal bacterién tussen 10°ml en 10%/ml. Deze “low count” of “low grade” bacteriurie
kan een teken zijn van een vroege infectie'®. Bij symptomatische vrouwen beschouwen we dit als
een infectie'".

g Urethraal syndroom

Het voorkomen van typische symptomen van een urineweginfectie zonder significante bacteriurie en
zonder andere aanwijsbare reden wordt vaak “urethraal syndroom” genoemd'®. De oorzaken zijn
onbekend.

@ Voorkomen

Urineweginfecties maken deel uit van één van de meest frequente aandoeningen in de
huisartsenpraktijk. De «contactreden» is meestal pijnlijk plassen, ook frequenter urineren en urge
(dringendheid); deze klachten vormen bij vrouwen 2 tot 5% van de contactredenen bij de huisarts™.
Prevalentiecijfers van acute, ongecompliceerde urineweginfectie lopen uiteen van 30 tot 50 pro mille
bij volwassen vrouwen14. De kans op een urineweginfectie stijgt met de leeftijd. De helft van alle
vrouwen maakt minstens éénmaal een symptomatische urineweginfectie door'. Slechts de helft
van de vrouwen raadpleegt hiervoor een arts'®.
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@ Etiologie

Pathogenese

Een urineweginfectie wordt bijna uitsluitend veroorzaakt door organismen afkomstig uit de fecale
flora. Achtereenvolgens worden vagina, urethra en tenslotte de blaas gekoloniseerd”.

Pathogenen

In de huisartsenpopulatie is E. Coli de meest voorkomende verwekker en wordt teruggevonden
bij 75 tot 85 % van de urineweginfecties. Andere belangrike verwekkers zijn de Staphylococcus
saprophyticus, goed voor 10 tot 15% en Proteus spp., goed voor 5 tot 10% van de
ongeselecteerde gevallen™. S. saprophyticus is een typische pathogeen bij jonge gezonde
vrouwen en verdwiint ongeveer na de menopauze. Zeldzame verwekkers in de
huisartsenpraktijk zijn Klebsiella spp, Enterobacter en Pseudomonas spp.

Schimmels zijn alleen bij immuun-gecompromiteerde patiénten als pathogeen te beschouwen?.

m Bevorderende factoren

De belangrijkste bevorderende factor voor een urineweginfectie is coitus®'. De aanwezigheid van
een vreemd voorwerp doet de kans op een urineweginfectie toenemen. Voorbeelden zijn
gebruik van diafragma, de aanwezigheid van stenen, aanwezigheid van een urinaire katheter,
gebruik van spermiciden®. De kwaliteit van het urogenitaal slijmvlies speelt een rol: atrofie, door
menopauze of door andere aandoeningen, doet de kans op een urineweginfectie toenemen?.
Recent onderzoek toont dat het gebruik van antibiotica, 14 dagen tot een maand voordien, de
kans op een urineweginfectie verhoogt®.

& Differentiaal diagnose

Vaginale infecties

De symptomen van urinaire en vaginale klachten kunnen elkaar overlappen®. De huisarts vraagt
bij urinaire klachten steeds naar vaginale klachten zoals veranderd witverlies, irritatie en jeuk.
Pijnlijk plassen of dysurie, komt zowel bij urinaire als vaginale infecties voor; bij vaginale oorzaken
wordt klassiek uitwendige dysurie beschreven®.
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Andere vaginale aandoeningen
| I,

Niet-infectieuze oorzaken, zoals atrofische vaginitis, traumatische vaginitis en diverse
huidaandoeningen ter hoogte van de vagina veroorzaken branderigheid, irritatie, jeuk?’.

Urethritis

Een urethritis wordt veroorzaakt door Chlamydia trachomatis of Neisseria gonorrhoeae®™.
Urethritis geeft dysurie én pyurie zonder bacteriurie met uropathogenen®. Bij falen van therapie
bij een urineweginfectie wordt de diagnose urethritis best in overweging genomen.

- Urethraal syndroom

Zie pag. 2.

Acute pyelonefritis
Een acute pyelonefritis is een klinisch syndroom gekenmerkt door koorts, rillingen, algemene
malaise en flankpijn™. Dit kan, maar niet noodzakelijk, gepaard gaan met een episode van dysurie
en frequent plassen®".

@ Diagnosemiddelen

m Anamnese / aanmelding

De meest voorkomende symptomen bij cystitis zijn dysurie (pijnlijke urinedrang en bemoeilijkte
mictie), strangurie (pijnlijke urinelozing ten gevolge van kramp van blaas en urethra), dringend en
frequenter plassen («urgency» en «frequency»)®. Men weet dat de helft tot 2/3 van de dysurie-
episodes te wijten zijn aan een urineweginfectie®® Geen enkel symptoom kan een
urineweginfectie met zekerheid voorspellen®.

De duur van de klachten kan richtinggevend zijn: klachten die langer duren dan 5 dagen wijzen
eerder in de richting van een urethritis®. Het geleidelijk ontstaan van de klachten wijst eveneens
in de richting van een urethritis. Het uitzicht van de urine kan van belang zijn®.

De meest voorkomende symptomen bij gynaecologische aandoeningen zijn jeuk, veranderd
witverlies, irritatie al of niet bij plassen.

Een acute pyelonefritis kenmerkt zich door koorts, rilingen, flankpijn en eventueel braken®.
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m Klinisch onderzoek

Suprapubische drukpijn kan een bijkomend argument zijn bij het vermoeden van cystitis®. Het
verder klinisch onderzoek dient ter uitsluiting van gecompliceerde urineweginfecties, of andere
diagnoses. De huisarts gaat temperatuur na en druk- en kloppijn in de flank. Een gynaecologisch
onderzoek wordt gedaan als de anamnese suggestief is.

.Technlsche onderzoeken

Een urineweginfectie kan op 2 manieren opgespoord worden. Er is een rechtstreekse manier,
waarbij men zoekt naar bacterién. Daarnaast kan men onrechtstreekse tekenen van infectie
opsporen, met name leukocyten. Bij symptomatische patiénten is er een goede correlatie tussen
pyurie en bacteriurie, op voorwaarde dat een correcte detectietechniek ter opsporing van de
leukocyten gebruikt wordt™,

Het urinestaal wordt opgevangen in een steriel recipiént, waarbij de eerste en laatste portie van
de urine niet wordt opgevangen (midstream urine). De patiénte houdt de labia gespreid om
contaminatie met bacterién uit de vulva te vermijden. Het wassen vooraf van de genito-urinaire
streek wordt niet meer aanbevolen®. De urine wordt zo vers mogelik onderzocht. Wanneer
uitstel van het onderzoek noodzakelik is, bewaart men de urine hoogstens 24 uur in een
koelkast bij een temperatuur van maximum 10°C*".

Microscopie

- Gecentrifugeerde urine of sediment
Bij het sediment kunnen zowel WBC, RBC en bacterién bekeken worden. Een aantal bacterién
van minstens 20 per veld geldt als een positieve uitkomst en bewijst de diagnose van
urineweginfectie. Een aantal van meer dan 5 WBC/veld wordt beschouwd als pyurie®. De
interdoktervariatie bij het interpreteren van het sediment is groot™. Een ander nadeel van
gecentrifugeerde urine is de lage reproduceerbaarheid door het variérend volume van de
onderzochte urine voor en na centrifugeren en de variabele centrifugatieduur.

Ongecentrifugeerde urine

Een goede techniek, maar in de huisartsenpraktik weinig gebruikt, is het bekijken van
ongecentrifugeerde urine in een telkamer of hemacytometer. Deze techniek is te verkiezen
boven het klassieke urinesediment gezien de geciteerde problemen.

Het aantal leukocyten per mm?® wordt geteld. Men spreekt over pyurie zodra dit aantal hoger
is dan tien* *°.

Stick
De stick groepeert drie relevante onderzoeken: nitriet, leukocytenesterase en RBC.

Nitriet

Gramnegatieve bacterién zetten het aanwezige nitraat in urine om tot nitriet. De aanwezigheid
van nitriet veroorzaakt een kleuromslag op de urinestick. De specificiteit is zeer goed als verse
urine gebruikt wordt*®. Het aantal foutpositieve resultaten neemt toe bij oude urine en door
bacteriéle overgroei¥’. Het aantal foutnegatieve resultaten is aanzienlijk: de test is
systematisch negatief bij Grampositieven (Staphylococcus saprophyticus) en sommige
Gramnegatieven, en is niet geschikt voor «low grade bacteriurie» .

Besluit: een positieve nitriettest op verse urine maakt een urineweginfectie bijna zeker Een
negatieve nitriettest leert weinig bij. Dit wil zeggen dat de aantonende kracht van deze test
hoog is.
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Leukocytenesterase (LE)

De test spoort een leukocytenesterase op, een enzyme aanwezig in witte bloedcellen. In
laboratoria is de sensitiviteit en specificiteit hoog™.

In de huisartsenpraktijk is de sensitiviteit bevredigend; de specificiteit is middelmatig tot
slecht®®®".

Besluit: een negatieve LE-test in combinatie met een negatieve nitriettest sluit een
urineweginfectie nagenoeg uit. Een positieve LE-test wijst niet met zekerheid op een
urineweginfectie. Dit wil zeggen dat de uitsluitende kracht van deze test hoog is (als de
nitriettest negatief is).

RBC
Bij symptomatische vrouwen is het een zeer specifiek onderzoek®; bij asymptomatische
patiénten een zeer weinig specifiek™.

Kweek

Het aantal bacterién dat nodig is om van een urineweginfectie te kunnen spreken is
controversieel. In de praktik komt het er vooral op neer te beseffen dat het 10° cfu/ml criterium
bij symptomatische patiénten geen absolute grens is en dat we reeds bij low grade bacteriurie bij
symptomatische vrouwen spreken van een infectie (zie ook ref. 11).

Labo

In het bacteriologisch labo kan de oorzakelike kiem geidentificeerd worden en de gevoeligheid
worden bepaald. Grote nadelen zijn de twee dagen tijdsverlies, de afname- en bewaarproblemen
in de huisartsenpraktijk, en de kostprijs™. Een kweek wordt niet aangeraden bij vermoeden van
een ongecompliceerde urineweginfectie®™. Epidemiologisch kennen we de kiemen en hun
resistentiepatroon. De spiegels van de antibiotica (cfr. verder) in de urine zijn dermate hoog dat
de werkzaamheid behouden blijft bij een beperkte resistentie™.

De kostenbaten verhouding van een controlekweek na behandeling is ongunstig®’.

Dipslide

Een alternatief voor een kweek in het laboratorium is een dipslide. Een dipslide is een kleine
plastieken recipiént met een schroefdop. Aan deze dop is een dragertje bevestigd met aan elke
zilde een kweekbodem. Deze kweekbodems worden even in de urine gedompeld en daarna
terug in het recipiént geplaatst. Een dipslide kan in eigen beheer uitgevoerd worden en is het
ideale middel voor de huisarts®. De fouten door opwarming, lange transporttid,... blijven
achterwege. Er is een bijna perfecte correlatie met de kweek®. Het resultaat komt iets sneller (na
18-24u in broedstoof, na 24-48 uur bij kamertemperatuur ) dan bij een kweek, maar is semi-
kwantitatief (eenvoudig zelf af te lezen via bijgevoegd schema). Onder 103 cfu/ml is de dipslide
niet geschikt.

Conclusie

Het gebruik van verse urine is essentieel. Bij een ongecompliceerde urineweginfectie is een stick
de eerste stap. Een positieve nitriet test wijst met bijna zekerheid op een urineweginfectie. Een
negatieve nitriettest samen met een negatieve LE-test sluit een urineweginfectie bijna zeker uit.
Bij een negatieve nitriettest en een positieve LE-test moet men een keuze maken. Door de
combinatie N- en LE+ te beschouwen als een urineweginfectie zal men het aantal
urineweginfecties overschatten en dus overbehandelen. Als men de combinatie van N- en LE+
niet als een urineweginfectie beschouwt, zal men een aantal urineweginfecties missen en dus
onderbehandelen. Deze keuze wordt mee bepaald door de patiént. Afhankelik van hun vroegere
ervaringen zullen sommige patiénten liefst meteen starten met een behandeling, anderen zullen
een exacte diagnose willen vooraleer ze behandeld worden met antibiotica. In dit geval kan de
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arts beslissen om een telkameronderzoek te doen of een dipslide of kweek. Bij negatief resultaat
wordt verder onderzoek naar chlamydia aangeraden.

Het systematisch uitvoeren van een kweek of dipslide wordt enkel aangeraden bij vermoeden
van een acute pyelonefritis, bij meer dan drie urineweginfecties per jaar, bij zwangere vrouwen
en bij falen van therapie.

& Richtlijnen wat betreft beleid

.Natuurlijk verloop

Een ongecompliceerde urineweginfectie wordt beschouwd als een goedaardige aandoening. Een
groot deel van de vrouwen, 30 tot 40%, heeft na 3 dagen geen symptomen meer zonder
behandeling. De bacteriurie kan blijven bestaan®. Een lage urineweginfectie vertoont geen invioed
op de renale functie op lange termijn®". Er zijn geen argumenten om aan te nemen dat een niet-
behandelde cystitis bij een gezonde vrouw de kans op een acute pyelonefritis doet toenemen®.

= Ongecompliceerde infecties

Niet-medicamenteus

Het staat niet vast dat het opdrijven van de diurese snellere genezing geeft®. Het is niet
aangetoond dat het drinken van bosbessensap (cranberry juice) de genezing beinvioedt™.

Medicamenteus

m KEUZE VAN DE BEHANDELING

Verschillende factoren spelen mee in de keuze van de behandeling. Het antibioticum
moet goede urinaire concentraties bereiken en moet de meest voorkomende bacterién
elimineren zonder de vaginale en intestinale flora al te veel te beinvioeden. Het
geneesmiddel moet zo weinig mogelik ongewenste effecten hebben.

Door het groeiend resistentieprobleem zal men voor een cystitis liever geen middelen
gebruiken die voor gecompliceerde infecties gereserveerd worden. De kostprijs van
het geneesmiddel speelt een rol.
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1. Nitrofurantoine

Nitrofurantoine is een van de weinige middelen waartegen geen toename van de
resistentie opgetreden is, ondanks meer dan 30 jaar gebruk®. E. coli en S.
saprophyticus zijn zeer gevoelig, Proteus spp. is ongevoelig®. Het is alleen
geschikt voor ongecompliceerde infecties.

Nitrofurantoine heeft weinig ongewenste effecten. Gastro-intestinale bezwaren
doen zich voor, maar nemen af bij inname samen met de voeding®. Hierdoor
verbetert ook de opname van het product®. Een bijkomend voordeel is de lage
kostprijs. In tegenstelling tot andere antibiotica heeft het weinig invioed op de
intestinale flora®.

2. Trimethoprim en trimethoprim-sulfamethoxazol
Trimethoprim-sulfamethoxazol
Er is een grote ervaring met gebruk van co-trimoxazol (=trimethoprim-
sulfamethoxazol) omwille van de lage kostprijs en de goede klinische
efficiéntie’®. De toenemende resistentie tegen het product moet deels
gezocht worden in het overvloedig gebruik.
Het grootste nadeel is de relatief hoge incidentie van ongewenste effecten,
vooral gastro-intestinaal en dermatologisch’’. De ernstige hematologische en
dermatologische bijwerkingen zijn zeldzaam. Het gaat om het Steven-
Johnson syndroom en het Lyell-syndroom.

Trimethoprim
Trimethoprim alleen heeft dezelfde klinische doeltreffendheid als het
combinatiepreparaat, maar ook hier is er een stijgend resistentiepatroon in die
landen waar het veel gebruikt wordt’. In Belgié wordt het product weinig
gebruikt en blikt het nog steeds doeltreffend. Het is de eerste keuze in
verschillende internationale richtlijnen”.

3. Chinolonen

Chinolonen geven tot nu toe weinig resistentie. Er wordt aanbevolen ze enkel te
gebruiken bij gecompliceerde infecties, zoals ook aangeraden wordt in
internationale richtlijnen. Het toenemend gebruik ervan bij ongecompliceerde
infecties doet de resistentie stijgen’®. Ongewenste effecten zjn: gastrointestinale
stoornissen, overgevoeligheid, cutane reacties, achillespeesruptuur, lichte
centrale en perifere zenuwstoornissen en acute nierinsufficiéntie .

Een bijkomend nadeel is de hoge kostprijs”. De plaats van de chinolonen is dus
beperkt tot de ambulante patiént met - vermoeden van - een gecompliceerde
(urineweg)infectie.

4. Fosfomycine

Fosfomycine heeft een vrij breed werkingsspectrum. S. saprophyticus is niet
gevoelig”®. Er is een viugge selectie van resistente mutanten’”. Dit product wordt
enkel als eendagsbehandeling gebruikt. Het aantal klinische studies is beperkt’.
Als ongewenste effecten kunnen maagdarmklachten zoals diarree en
misselijkheid optreden. Huidreacties en eosinofilie zijn mogelijk.

De kostprijs situeert zich tussen nitrofurantoine en chinolonen. De juiste plaats
van fosfomycine is nog onduidelijk.
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B. Andere chemotherapeutica
Amoxicilline: de resistentieciffers van uropathogenen t.o.v. amoxicilline zijn
dermate hoog dat het alleen op antibiogram in aanmerking komt (o.a. bij
zwangerschap te overwegen).

Amoxiclav: het te brede spectrum van amoxiclav (0.a. ook anaéroben) en de
slechte tolerantie maken van amoxiclav geen eerstekeuzeproduct bij
ongecompliceerde infecties.

Perorale cefalosporines: het te brede spectrum, de groeiende resistentie en de
hoge kostprijs maken van cefalosporines geen eerstekeuzeproducten bij
ongecompliceerde infecties.

Methenamine:  wordt soms gebruikt voor onderhoudsbehandeling  bij
recidiverende infecties. Er zijn heel weinig klinische gegevens over het product.

Fenazopyridine: is een symptomatische therapie met soms ernstige ongewenste
effecten.

B DUUR BEHANDELING

De eendagsbehandeling blijkt minder effectief te zijn dan langerdurende behandelingen”.
Daarnaast kan er onterecht het gevoel ontstaan een inefficiénte behandeling gekregen te
hebben, omdat de klachten langer kunnen duren dan de behandeling zelf. Een
eendagsbehandeling wordt afgeraden bij diabetici, ouderen of zwangere vrouwen,
patiénten met klachten die langer dan vijf dagen duren, patiénten die in de voorbije zes
weken een infectie hadden®. Het drie-dagen regime wordt geacht effectiever te zijn dan
de eendagsbehandeling en zou even effectief zijn als een zevendagenbehandeling®'®2.

B SELECTIE IN DE RICHTLIJN
Er wordt geopteerd voor een driedagenbehandeling met hetzij nitrofurantoine 100 mg, 3
dd hetzij trimethoprim 300 mg, 1dd. Bij recidief wordt het ander eerste keuzemiddel
genomen. Bij meer dan twee recidieven binnen de drie maand wordt behandeld op geleide
van het antibiogram.
Chinolonen zijn weliswaar zeer doeltreffend maar hun gebruik wordt best beperkt tot
gecompliceerde infecties waarbij ze vaak het enige perorale alternatief zijn.

@ Richtlijnen wat betreft beleid bij recidiverende infecties

De behandeling van recidiverende urineweginfectie verschilt niet van een éénmalige episode.
Wanneer een recidief optreedt kiest men eerst voor een ander middel uit de eerste-keuze middelen.
Een aantal profylactische behandelingen wordt aangeraden aan vrouwen die méér dan drie
urineweginfecties per jaar hebben.
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Niet-medicamenteuze profylaxis

Frequent plassen, diafragmagebruik staken, plassen na coitus en aanzuren van urine kan
misschien het aantal urineweginfecties doen dalen. Het aanzuren van urine door middel van
hoge dosissen ascorbinezuur wordt wegens de frequente gastro-intestinale bezwaren
afgeraden®.

Medicamenteuze profylaxis

Een medicamenteuze profylactische behandeling wordt aangeraden aan vrouwen die twee of
méér urineweginfecties gedurende zes maanden, of minstens drie urineweginfecties
gedurende een jaar hebben. Het aantal infecties daalt hierdoor drastisch®. De invioed op lange
termijn van de profylactische behandeling is onduidelijk®. Er zou geen resistentie optreden bij
een langdurende profylactische behandeling®.

Er kan gekozen worden voor een continu schema, waarbij dagelijks hetzij nitrofurantoine 50
tot 100 mg, hetzij trimethoprim-sulfamethoxazol 1 tot 2 tabletten per dag genomen worden.
Een profylactische behandeling moet minstens zes maand duren®’. Daarnaast bestaat een
postcoitaal schema, waarbij na de coitus nitrofurantoine 50 tot 100 mg, of trimethoprim-
sulfamethoxazol 1 tot 2 tabletten genomen worden. De behandeling heeft een positieve
invioed op het voorkémen van hoge urineweginfecties®,

Aan vrouwen die geen profylactische behandeling wensen, kan eventueel een zelfbehandeling
aangeraden worden®. Bij klachten kan de vrouw zelf een 1 tot 3 dagen behandeling starten
en de arts contacteren wanneer binnen de 48 uur de symptomen niet zijn verdwenen™.

@ Richtlijnen wat betreft beleid bij infecties bij zwangere vrouwen

Asymptomatische bacteriurie tijdens de zwangerschap

Afhankelik van de populatie vertoont 2 tot 11 % van de zwangeren een asymptomatische
bacteriurie bij hun eerste zwangerschapsconsult® ¥, Zonder aangepaste behandeling zal 20-
40% van deze vrouwen een symptomatische acute pyelonefritis (APN) ontwikkelen
gedurende de zwangerschap®¥%. Dit terwijl slechts 04 tot 12% van de zwangere
vrouwen zonder asymptomatische bacteriurie een APN ontwikkelen®'. De aanwezigheid van
pyelonefritis tijdens de zwangerschap is gecorreleerd met een laag-geboorte-gewicht en
toegenomen perinatale sterfte®™®. Er wordt voorgesteld om elke zwangere vrouw
gedurende het eerste prenataal consult tussen de 12 en 16 weken®' te screenen op
bacteriurie door middel van kweek of dipslide. Bij een positief resultaat is overleg met de
gynaecoloog aangewezen.

Alle zwangeren met asymptomatische bacteriurie moeten behandeld worden omdat hierdoor
de kans op pyelonefritis significant daalt (van 20 tot 40% naar 2 tot 4%°"** recenter in een
Cochrane review vond men een Odds Ratio van 0.24%). Daardoor blijkt de kans op laag
geboortegewicht gereduceerd met 44% in die bepaalde patiéntengroep (95% Bl van 27 tot
57%). In absolute cijfers is er een daling van 64% (Number Needed to Treat = 16)*. De
therapiekeuze is cefalosporines of nitrofurantoine als de kans op een hoge UWI klein is; of
ampicilline hoewel hier een groeiend resistentieprobleem bestaat”®.

Sommigen staan sceptisch ten opzichte van de reéle winst van dit beleid omwille van de
ouderdom van de cohortstudies waarop gesteund wordt en het feit dat 20 tot 50% van de
APN tijdens zwangerschap zullen ontstaan bij vrouwen die géén asymptomatische bacteriurie
bleken te hebben®'. Zo besloot men in de recente NHG-standaard screening niet aan te
bevelen”.
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Conclusie:

In afwachting van nieuw onderzoek lijkt screening naar asymptomatische bacteriurie tussen
de 12° en 16° week van de zwangerschap aan te bevelen. Elke positieve bacteriurie dient
behandeld en nadien gecontroleerd te worden.

Acute cystitis tijdens de zwangerschap

Zwangeren met symptomatische bacteriurie moeten behandeld worden omdat hierdoor de
kans op pyelonefritis significant daalt®’. De therapiekeuze is amoxiciline (als de gevoeligheid
nog goed is) of eventueel een eerste generatie cefalosporine; nitrofurantoine kan gebruikt
worden als de kans op een hoge UWI klein is™*. Bij twijfel is overleg met de gynaecoloog
aangewezen.

¢7. Wanneer verwijzen?

Een volledige check-up, met cystoscopie en urografie bij patiénten met recidiverende
urineweginfecties is controversieel. In hooguit 5% van de gevallen worden afwijkingen gevonden
die meestal niet corrigeerbaar zijn®. Enkel wanneer er argumenten zjn voor onderliggende
factoren, wordt verder verwezen voor urologisch onderzoek.
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CS. Conclusies en aanbevelingen

Bij een volwassen vrouw met dysurie is de kans op een ongecompliceerde cystitis zeer
groot. Twee diagnoses mogen in eerste instantie niet gemist worden: acute pyelonefritis
en een urethritis.

De gebruksvriendelikheid van de stick en het onbetrouwbare van het klassieke
urinesediment verklaart het succes van de leukocytenesterasetest, hoewel deze test
vooral als uitsluiter nuttig is in combinatie met een negatieve nitriettest.

Kortdurende behandelingsschema'’s van 3 dagen zijn even effectief als langere schema’s
met duidelik minder ongewenste effecten. Heel wat producten blijken doeltreffend. Wij
opteren voor trimethoprim of nitrofuranen vanuit de zeer brede internationale ervaring met
deze producten zonder noemenswaardige problemen.

De chinolonen geven bij grootschalig gebruik snel aanleiding tot resistentievorming. In de
huisartsenpraktik zjn ze vaak het enige alternatief voor parenterale behandeling bij
gecompliceerde infecties. Daarom pleiten we tegen hun gebruik bij ongecompliceerde
infecties.

@ Randvoorwaarden

Het diagnosticeren van een cystitis kan met weinig middelen.

Een hulpmiddel bij het diagnosticeren van een cystitis is de aanwezigheid van sticks waarop
zowel RBC, leukocytenesterase en nitriet kunnen afgelezen worden. Het is essentieel dat de
stick juist geinterpreteerd wordt. Een microscoop is nuttig ter aanvulling van het stick-
onderzoek, zeker wanneer de interpretatie ervan onduidelijk is. Een goede nomenclatuur zou
een oplossing kunnen bieden voor het verminderd gebruik van dit onderzoek.

Indien nodig, kan een dipslide een nuttig en goedkoop alternatief bieden voor de duurdere
kweek. Dipslides kunnen door huisartsen aangekocht en aangerekend worden. In een
broedstoof is het resultaat na 18 uur gekend, maar bewaard in een droge, warme plaats kan
ook na 24 tot 48 uur het resultaat afgelezen worden.

In de LOK-groepen bleek het gebruik van de verschillende antimicrobiéle middelen zeer divers.
Het relatief vaak gebruiken van chinolonen voor ongecompliceerde urineweginfecties kan
toegeschreven worden aan de vermeende resistentie tegen de andere middelen zoals
nitrofurantoine en trimethoprim. Ook het handige verpakkingsformaat van de chinolonen in
vergelijking met nitrofurantoine of trimethoprim speelt een rol. Een verpakking op maat van
een driedaagse behandeling kan een antwoord bieden op de praktische problemen bij het
voorschrijven van trimethoprim of nitrofurantoine.
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@). Onderzoeksagenda

Vooral diagnostisch moet meer onderzoek in de huisartsensetting gebeuren. Zijn sommige
klachten/ klachtenclusters meer voorspelbaar dan andere voor de diagnose urineweginfectie
versus bvb chlamydia (met zijn belangrijke morbiditeit)?. Een eenvoudig puntensysteem zoals
ontworpen door de Britse huisarts F. Dobbs zou hierin kunnen helpen, zeker indien dit zou
geintegreerd worden in een geinformatiseerd dossiersysteem.

Welke  diagnostische  techniek  kan  betrouwbaarheid combineren met een
gebruiksvriendelijkheid vergelikbaar met de stick? Als urine in het recipiént bekijken volgens
een gestandaardiseerde methode al veel kan leren, waarom zouden we het niet doen? Er
gebeurde echter te weinig onderzoek bij volwassenen en zeker bij symptomatische vrouwen,
om op deze eenvoudige evaluatie te steunen. Een betere leucocytenesterasetest (specifieker
en met een duideliker kleuromslag tussen negatief en zwak positief) zou welkom zijn.
Alternatieven zijn het geciteerde telkameronderzoek en het rechtstreeks onderzoek van een
urinedruppel; meer vergelikend onderzoek om te bepalen welke techniek nu de beste
voorspellende waarde heeft dringt zich op.

Bij welk afkappunt stellen we de diagnose urineweginfectie? Dit is niet alleen een
onderzoeksvraag naar de gouden standaard maar tevens dagelijkse realiteit. De voor- en
tegenstanders van lagere afkappunten blijven na 20 jaar op hun posities zitten, laboratoria
geven verschillende adviezen, universitaire opleiders divergerende meningen. Alleen goed
onderzoek omtrent natuurlik verloop van low grade bacteriurie of vergeliken van de
symptomatische respons tussen vrouwen met low grade versus traditionele bacteriurie zal
ons een klinisch relevant antwoord geven.

Het therapeutisch impact van meer drinken (dilueren, meer urineren en wegwassen van
bacterién, symptomatisch minder intense dysurie, risico op cardiale decompensatie bij
ouderen) versus niet extra drinken (hogere antibioticaspiegels in urine, minder vaak urineren
dus minder dysurie-episodes) moet bestudeerd worden.

Op therapeutisch viak is er vooral het probleem van “overvioed” aan mogelijke
geneesmiddelen, aan mogelike toedieningsschema’s zowel qua dosis als therapieduur. De
groeiende toename van resistentie evenals de ongewenste effecten en kostprijs vragen naar
onderzoek omtrent de beste strategie. Blinde behandeling is tevens alleen mogelijk als er een
vorm van bacteriéle surveillance uitgebouwd wordt in de eerste lijn.

De specifieke problematiek van vrouwen met recidiverende cystitiden dient zeker verder
onderzocht zowel qua pathogenese als qua doeltreffendheid van aangeraden hygiénische
maatregelen als van verschillende chemoprofylactische strategiéen.

Algemeen geldt dat bijna alle studies bij ambulante patiénten premenopausale vrouwen
includeerden. Zowel diagnostisch als therapeutisch dienen studies te gebeuren bij vrouwen
tussen 50 en 70 jaar en bij de ambulante geriatrische populatie. Ook omtrent
urineweginfecties bij ROB en RVT populaties blijven veel vragen.

Het effect van de aanbeveling op de dagelikse praktikvoering, de obstakels voor
implementering, de invloed van tegenstrijdige boodschappen op de huisartsen... dienen
verder geévalueerd.
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01. Totstandkoming

De aanbeveling “Cystitis bij de vrouw" werd geschreven door Thierry Christiaens, betrokken
bij het onderzoek rond urineweginfecties. De co-auteur was Lieve Callewaert. Beiden zijn
huisarts en tevens verbonden aan de Vakgroep Huisartsgeneeskunde en Eerstelijns-
gezondheidszorg van de Universiteit Gent. Vanuit de Stuurgroep Aanbevelingen hielpen co-
auteurs An De Sutter en Paul Van Royen bij de ontwikkeling van de tekst. De meeste
literatuur was aanwezig in het archief van de eerste auteur, resultaat van verschillende
systematische searches in Medline en huisartsgeneeskundige bronnen met volgende
(combinatie van) trefwoorden: urinary tract infections, cystitis, urethritis, guidelines, diagnosis,
therapy, primary health care en general practice. Er werd een update gedaan naar literatuur
rond behandeling en natuurlik verloop van urineweginfecties. De ontwerptekst werd
opgestuurd voor commentaar naar de volgende experten: prof. dr. Verschraegen (UZ Gent
vakgroep klinische biologie, microbiologie en immunologie), dr. Weyers (UZ Gent
Vrouwenkliniek), prof. dr. Goossens (UZ Antwerpen Medische microbiologie), prof. Wyndaele
(UZ Antwerpen Urologie), dr. Verheyden (UZ Antwerpen Urologie), dr. Wiersma (NHG), dr.
Geens (huisartsengroepspraktijk St.-Pieters Leeuw), dr. Dhoore (Labo Medina).

Op 7 oktober 1999 kwamen auteurs en begeleiders samen in een eerste
consensusvergadering om de opmerkingen van de experten te bespreken. Voor elke
opmerking werd verantwoord waarom deze al of niet in rekenschap moest genomen worden
bij de aanpassing van de tekst.

Een nieuwe aangepaste versie werd vervolgens ter toetsing voorgelegd in vier LOK-groepen:
op 8 oktober 1999 in Brugge, 16 november 1999 in St Truiden, 2 december 1999 in Overmere
en op 13 januari in Gent.

Een tweede consensusvergadering ging door op 13 maart 2000. De auteurs en begeleiders
kwamen opnieuw samen voor de bespreking van de belangrike opmerkingen uit de
verschillende toetsingen. De inventaris van de opmerkingen en alle documenten die tijdens de
toetsingen gebruikt zijn, (casussen, verslagen, ...) werden doorgenomen. De tekst werd naar
aanleiding van de opmerkingen uit de toetsingen verder aangepast.

Deze aanbeveling werd besproken in de multidisciplinaire werkgroep Ambulante Praktijk van
de Coodrdinatiecommissie voor Antibioticabeleid met volgende artsen: dr. T. Cox (NKO), dr. J.
Daele (NKO), Prof. dr. W. De Backer (pneumoloog), dr. G. Deloof (huisarts), dr. N. Denecker; dr.
F. Gordts (NKO), dr. D. Paulus (huisarts), Prof. dr. Y. Sibille (pneumoloog), dr. J. Van Lierde
(pediater), Prof. dr. L. Verbist (microbioloog), Prof. dr. Ch. Vermylen (pediater), Prof. dr. M. De
Meyere (huisarts - voorzitter). Er werden geen fundamentele wijzigingen meer aangebracht.
Een samenvatting voor de arts werd toegevoegd, waarbij de niveaus van evidentie werden
aangegeven. Tenslotte werd ook een informatieblad voor de patiént opgemaakt.

Niveaus van bewijskracht

1. Eén of meerdere meta-analyses van voldoende kwaliteit of meerdere RCT's van
voldoende kwaliteit.

2. EénRCT van voldoende kwaliteit.
3.A. Internationale, gevalideerde consensus (met correcte methodologie en toepasbaar op de

Belgische situatie) of valide, niet gerandomiseerde, niet gecontroleerde studies.
3B. Tegengestelde resultaten in studies en geen gevalideerde consensus.
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QZ. Schematisch overzicht: beleid in de ambulante praktijk
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