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« Recidiverende urinvejsinfektioner (UVI) er tre UVI’er pr. ar eller to UVI'er pa seks mdr.
o Husk udredning og forebyggelse for at undga antibiotikaresistens.

« Asymptomatisk bakteriuri skal jkke behandles — pa nzer hos bgrn, gravide og patienter, der skal opereres i urinvejene
med forventelig mucosaskade til fglge.

Urinvejsinfektion (UVI) er en kolonisering af urinvejene med uropatogene bakterier, hvilket medferer et
inflammatorisk respons. De mest almindelige uropatogene bakterier er Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Enterococcus faecalis og Proteus mirabilis[1, 2]. Det kliniske billede er meget varierende, fra ukompliceret
simpel UVI hos raske, unge kvinder til kompliceret UVI hos mend, hos aldre, hos personer med neurogen
bleere, urinvejsabnormiteter eller urinafledning, hos immunsupprimerede patienter, f.eks. transplanterede og
personer med diabetes og ved kateterrelateret UVI (Tabel 1). Kompliceret UVI er en hyppig arsag til aget

morbiditet og indebaerer risiko for urosepsis, nyresvigt og ded (Figur 1) [3].
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TABEL 1 Definitioner af de forskellige former for urinvejsinfektion (UVI).

Type Definition

Ukompliceret simpel UVl Akut sporadisk eller recidiverende nedre (ukompliceret cystitis) og/eller evre
(ukompliceret pyelonefritis) hos ikkegravide kvinder uden kendte relevante
anatomiske og funktionelle abnermiteter i urinvejene eller komorbiditeter

Kompliceret UV Alle UV T'er, der ikke er defineret som ukomplicerede: UVI hos en patient med
@get risiko for et kompliceret forleb, dvs. alle maand, gravide, patienter med
relevante anatomiske/funktionelle abnormiteter i urinvejene, permanente
katetre, nyresygdomme og/eller med andre samtidige immunkompromitterende
sygdomme, f.eks. diabetes

Recidiverende UV| Recidiv af ukompliceret og/eller kompliceret UVI med en hyppighed pa = 3
UVI'er/ar eller 2 UVI'er i de seneste 6 mdr.

Kateterassocieret UV Hos en person, som aktuelt er kateteriseret eller har haft et kateter inden for
de seneste 48 t.

Urosepsis Livstruende organdysfunktion for@rsaget af et dysreguleret respons pa
infektion, der stammer fra urinvejene og/eller mandlige kensorganer
Ved bakterizemi er der veskst af bakterier i blodet
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FIGUR 1 Simpel ukompliceret og kompliceret urinvejsinfektion (UVI) [3].
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Recidiverende UVI (rUVI) er gentagelser af simple eller komplicerede UVTer tre eller flere gange om aret eller to

gange inden for seks mdr. [3]. Simpel rUVI er hyppig hos raske kvinder og betragtes som ukompliceret, mens

rUVIigvre urinveje eller hos personer med anamnese som oplistet i Tabel 2 skal betragtes som kompliceret og

udredes og behandles yderligere [3]. Den tiltagende antibiotika (AB)-resistens giver store udfordringer for bade

den enkelte i form af oget sygelighed og nedsat livskvalitet og samfundet i form af stigende global

sociogkonomisk byrde [4, 5]. Antimikrobiel resistens (AMR) forudsiges at veere arsag til 10 mio. dedsfald pa

verdensplan i 2050 [6, 7]. Derfor er vedvarende fokus pé forskning i UVI og specielt rUVI mere aktuelt end

nogensinde.
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TABEL 2 Udredning af recidiverende eller kompliceret urinvejsinfektion.

Henvisning ved flg. tilstande

Tidl. operationer eller traumer pd urinvejene

Makroskopisk haamaturi efter relevant behandling af infektion

Tidligere bleere- eller nyresten

Vedvarende vandladningssymptomer inkl. mistanke om nedsat bleeretemning, hej resturin
Ureaspaltende bakterier ved urindyrkning, f.eks. Proteus-spp., Klebsiella-spp.
Persisterende UVI efter resistensbaseret AB-behandling

Tidligere abdominal, gynaskologisk eller urclogisk malignitet

Diabetes eller immunkompromitteret

Pneumaturi, faakaluri eller anasrobe bakterier

Gentagen pyelonefritis, f.eks. feber, kulderystelser, flankesmerter

Bern

Udredning af recidiverende simpel urinvejsinfektion

Kvinder:

Primasr udredning hos egen leege med veeske-vandladnings-skema og information® Urindyrkning og
undersegelse for kenssygdomme

Abdomen, genitalia eksterna og gynaakologisk undersagelse

Henvisning ved manglende effekt, atypisk forleb eller mistanke om dérlig blaeretemning
Udredning af kompliceret og recidiverende kompliceret urinvejsinfektion

Maznd:

Veaeske-vandladnings-skema og Dan-PSS

Urindyrkning og undersegelse for kenssygdomme

Abdomen, genitalia eksterna, rektal eksploration og TRUS

Flow- og resturinmaling

Cystoskopi og CT-urografi

Kvinder:

Vaeske-vandladnings-skema

Urindyrkning og undersegelse for kenssygdomme

Abdomen, genitalia eksterna, rektal eksploration og gynaskologisk undersegelse
Flow- og resturinmdling

Cystoskopi og CT-urografi

AR = antibictika; Dan-PSS = Dansk Prostata Symptom Scoringsskema; TRUS = transrektal UL;
UVI = urinvejsinfektion.

a) Se tekst under »Udredning og behandling af recidiverende urinvejsinfektion og kompliceret
urinvejsinfektions:.

Hyppighed og sygelighed

50-60% af alle kvinder oplever UVI pd et tidspunkt. Forekomsten stiger med alderen, og 30-44% udvikler rUVI
[8]. Kvinder har 2-5 gange hgjere risiko for en ny UVI, hvis de har haft to eller flere UVI’er pa et 4r, end hvis de
har haft én eller ingen UVI. Maend med UVI har en recidivrate pa 4% inden for 30 dage og 8% inden for et ar [8,
9]. Vedvarende rUVI har stor negativ pavirkning pa livskvalitet, mental sundhed og socialisering - en pavirkning,

som forverres ved flere fejlslagne behandlinger [4, 10].

Patienter med UVI ses i bdde primeer- og sekundarsektoren. UVI er drsag til 25-40% af alle nosokomielle
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infektioner [5]. Et dansk retrospektivt kohortestudie har vist, at AB-recepter til UVI udger 30-35% af alle AB-
recepter svarende til 500.000 recepter arligt — alene fra primeersektoren [11].

Asymptomatisk bakteriuri

Positiv urindyrkning uden symptomer kaldes asymptomatisk bakteriuri (ABU). Incidensen stiger med alderen og
er tidligere beskrevet hos 25-50% [2]. Et nyere dansk studie viser en frekvens pa hhv. 4% hos borgere pa
aktivitetscenter/egen laege og 18,9% pa plejehjem [12]. Selvom tallene er forskellige, peger det pa, at ABU er en

almindelig tilstand.

Anbefalingerne bade nationalt og i europaeiske guidelines er klare [3] (Tabel 3). »Undga at give antibiotika mod
bakterier i bleeren, uden symptomer - pd naer hos barn, gravide og patienter, der skal opereres i urinvejenex. I
andre tilfeelde skal urinen kun dyrkes for bakterier, nar der er symptomer pa UVI. Ved urologiske procedurer,

der bryder mucosa, anbefales det at undersgge og behandle ABU forud for indgrebet [3, 13].

TABEL 3 Asymptomatisk bakteriuri: udredning og behandling [3].

Asymptomatisk bakteriuri skal ikke underseges elfer behandles ved flg. tilstande
Kvinder uden risikofaktorer

Patienter med velreguleret diabetes mellitus

Postmenopausale kvinder

ZEldre institutionaliserede patienter

Patienter med dysfunktionelle og/eller rekonstruerede nedre urinveje
Patienter med nyretransplantationer

Patienter fer alloplastikoperationer

Patienter med tilbagevendende urinvejsinfektioner

Asymptomatizk bakteriuri skal behandles ved flg. tilstande

Hos barn

Hos gravide

Fer urologiske procedurer med forventelig mucosaskade

Ved UVI-lignende symptomer og negative dyrkninger kan differentialdiagnoser vaere seksuelt overforte
sygdomme, vaginitis, vulvar lichen sclerosus, baekkenbundsdysfunktion, bladder pain syndrome, nyre- og/eller

urinvejssten, urotel- eller prostatasygdom.

Behandling af simpel Urinvejsinfektion

Symptomerne pa UVI er hyppig, besveret og/eller smertefuld vandladning samt mikro- eller makroskopisk
heematuri uden samtidigt vaginalt udflad. Den forste simple UVI behandles empirisk. Ved gentagne UVI'er bar
AB-behandling altid forudgés af en urindyrkning. Hejt veeskeindtag, smertestillende medicin (i form af NSAID)
og en »vent og se-recept« kan nedsaette forbruget af AB [14, 15]. En »vent og se-recept« kan indlgses, hvis
symptomerne trods ovenstdende er uaendrede efter tre dage. Til simpel UVI veelges kort behandling pé tre dage

og smalspektrede AB - pivmecillinam eller nitrofurantoin, der begge har meget lav resistensforekomst.
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Udredning og behandling af recidiverende Urinvejsinfektion og kompliceret Urinvejsinfektion

Patienter med recidiverende simpel UVI kan udredes hos praktiserende laege med vaeske-vandladnings-skema
og information om vaeske- og vandladningsrutiner inklusive anbefalinger om diurese pa 1,5-2 11 degnet, dobbelt-
og tripelvoiding, bleeretemning minimum hver fjerde time og efter samleje samt god nedre hygiejne. Ved
manglende effekt eller mistanke om nedsat bleeretemning henvises til udredning pa en urologisk eller en
urogynekologisk afdeling. Personer med rUVI eller kompliceret UVI (Tabel 2) skal henvises til yderligere
udredning. Urinen skal dyrkes pa en mikrobiologisk afdeling, sa bakterieart og resistensmenster afklares. Ud fra
anamnese, relevante undersogelser og dyrkninger iveerksaettes en behandling. CT, urografi og cystoskopi kan
undlades hos kvinder under 40 ar, da der sjaeldent findes patologiske forhold. Ved leendesmerter, haematuri,
atypiske bakterier (f.eks. P. mirabilis) eller ukarakteristiske symptomer skal billeddiagnostik og cystoskopi dog

altid foretages, for at patologi i urinvejene kan udelukkes [3].

Akut UVI hos patienter med rUVI eller kompliceret UVI ber behandles med AB i 5-7 dage, da korttidshehandling
giver hyppigere recidiv og eget AMR.

Urinens mikrobiom — bakterier pa godt og ondt

Klassisk har urinen vaere betragtet som »steril« hos raske personer uden UVI. Dette paradigme har aendret sig
med udviklingen af expanded quantitative urine cultures EQUC og sekventeringsbaserede teknikker (16s-rRNA
og helgenomsekventering), hvormed man har identificeret en bred vifte af ikkeuropatogene bakteriearter i
urinen hos raske personer [16]. Bakteriearterne tilteenkes en beskyttende rolle i urinvejene, ligesom specifikke
bakterier i tarmen har vist sig af betydning [17]. En aendring i det »mikrobielle samfund« i urinvejene
(urinmikrobiomet) spiller muligvis en rolle i bdde de sporadiske urinvejsinfektioner og rUVI'erne.

Sammenheengen er ikke fuldt afklaret, men &bner for nye behandlingsidéer.

Ikkeantibiotiske alternativer

Malet er at reducere AMR og bane vejen for en ny zera i hdndteringen af rUVI. Ikkeantibiotiske alternativer til
forebyggelse af rUVI er af afgerende betydning. Potentielle ikkeantibiotiske midler omfatter bl.a. lokalt
appliceret gstrogen, probiotika, tranebaer, D-mannose, methenaminhippurat, bleereskylning, vacciner og
intravesikal behandling med lokale AB eller avirulente bakterier. Der kan endnu ikke gives konkrete
anbefalinger trods systematiske review og metaanalyser [18-20]. Undersegelser af kombinationsterapier i
specifikke patientpopulationer er ngdvendige for at malrette de enkelte behandlingerne optimalt. Nedenfor

omtales de mest anvendte tiltag neermere.
Lokal vaginal hormonbehandling

Efter overgangsalderen stiger risikoen for rUVI pga. faldende gstrogenniveau, der medferer en reduceret
meengde glykogen i slimhinderne [8]. Glykogen er en neeringskilde for laktobaciller, der udger 80% af de
naturligt forekomne bakterier i kvinders blaere og vagina. Efter overgangsalderen reduceres maengden af
laktobaciller, samtidig med at meengden af uropatogene bakterier ages [21]. Lokal vaginal behandling med
lavdosisgstrogen giver gget produktion af laktobaciller og samtidig en forebyggende effekt mod rUVI [22].
Anvendelse af vaginale stikpiller 2-3 gange om ugen eller vaginal estrogenring anses derfor for at vaere en

forebyggende behandling. Oral gstrogenbehandling har ingen plads i behandlingen af UVI.
Probiotika

Nogle laktobaciller har en heemmende effekt p& vaeksten af uropatogene bakterier og dermed en beskyttende
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effekt mod rUVI [23]. Probiotisk behandling med Lactobacillus (oralt eller vaginalt anvendt) kan veere en
fremtidig forebyggende behandling mod rUVI [24]. Der ses nedsat risiko for rUVI hos kvinder, der behandles
med AB-profylakse, og hos kvinder, der far Lactobacillus. Et vigtigt fund er, at kvinderne i Lactobacillus-gruppen
ikke udviklede AMR [9].

Tranebeer

Tranebeers aktive stoffer (proanthocyanidiner og D-mannose) binder sig specifikt til adheesiner pé de
uropatogene bakteriers overflade, hvorved bakteriel adhaesion til blaereepitelet forhindres [25]. Bakterier uden
funktionelle adheesiner har et markant sveekket infektionspotentiale in vivo [26]. Tranebaers effekt er evalueret i
mange studier, men konklusionerne har vaeret modstridende. Derfor findes der ikke specifikke anbefalinger til

anvendelsen af tranebaer mod rUVI [20].
Lokal behandling i bleeren

I en sund bleere udger epitelet og glykosaminoglykan (GAG)-laget en naturlig barriere. Hvis barrieren er
beskadiget, kommer urin og bakterier i direkte kontakt med det underliggende vaev, og der kan opsta en regelret
infektion. Bleereskyllevaesker indeholder en enkelt substans eller et kombinationsprodukt af hyaluronsyre og
kondroitinsulfat, der naturligt findes i GAG-laget. Ved anvendelse af skylleveesken repareres skaden pd GAG-

laget, og blaerens beskyttende belaegning genoprettes, hvilket kan forleenge tiden til nye UVTer. [27].
Lokale antibiotika-blaereskylning

Lokale AB kan anvendes hos udvalgte patienter med AMR og rUVL. Der anvendes primeert gentamicin pga. den

baktericide virkning over for mange uropatogene bakterier [28].
Vacciner

Udviklingen af vacciner mod UVI er i fuld gang. Her skitseres tre typer, men flere er pa vej. Resultaterne er

heterogene, men lovende [20, 29].

OM-89 er en tablet med et ekstrakt af 18 forskellige serotyper af varmedreebt uropatogene E. coli. Behandlingen
er én tablet dagligt i tre mdr.

MV140 anvendes sublingvalt. Det er et bakteriepraeparat af varmeinaktiverede bakterier med E. colj, K.

pneumoniae, Proteus vulgaris og E. faecalis.

Endelig er der vaginale suppositorier, der indeholder varmedraebte bakterier - seks forskellige serotyper af E.

coli + en stamme af P. vulgaris, K. pneumoniae, Morganella morganiiog E. faecalis.
Bakteriel interferens

Bakteriel interferens refererer til forholdet mellem bakteriearter ved bleerens kolonisering. I urinvejene kan
nogle avirulente E. coli udkonkurrere uropatogene E. coliin vitro. Enkelte studier har vist, at blaereskylning med
avirulente E. coli hos patienter med bleeretemningsproblemer kan resultere i langvarig avirulent

bleerekolonisering og faerre UVI'er [18, 30].

Antibiotikaprofylakse

Hos sufficient udredte patienter, hvor andre tiltag ikke har veeret tilstreekkelige, anvendes intermitterende
profylaktiske AB ilav dosis. For at undga AMR gives profylakse i 3-6 mdr., og derefter revurderes patienten.
Nogle kan undveere AB, da bleeren har faet ro til at hele og genopbygge den normale flora. Hos andre, hvor AB-

profylakse er ngdvendig i leengere tid, anvendes med fordel et AB-regime med skift i profylakse med ugers
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mellemrum. AB-profylaksen vaelges altid ud fra seneste/hyppigste resistensmeonster, og hvad der hos den enkelte
bedst tales. Kvinder med samlejerelateret UVI kan ligeledes have gavn af en enkelt AB-behandling lige for eller

efter samleje.

Konklusion

Der er er stor forskel pa asymptomatisk bakteriuri og de behandlingskraevende infektioner i urinvejene.
Asymptomatisk bakteriuri skal ikke behandles pa neer i seerlige tilfeelde. Simpel UVI ber udredes i
primeersektoren, og patienterne ber radgives og behandles i primeersektoren. Ved AB-behov gives
smalspektrede AB i tre dage. AB-behandling ber altid forudgas af urindyrkning undtagen ved forste simple UVI,
der behandles empirisk. Patienter med rUVI eller komplicerede urinvejsinfektioner skal henvises til udredning
og specialiseret behandling. Ved akut infektion hos patienter med rUVI skal der gives AB i 5-7 dage for at undga
yderligere udvikling af AMR

Der er globalt fokus pé udvikling af nye profylakse- og behandlingsmuligheder til urinvejsinfektioner.
Patienterne har krav pé individualiseret rddgivning og behandling ud fra anamnese, risikovurdering,
urindyrkning, resistensmenster og vandladningsundersogelser. Retningslinjer og anbefalinger ber udbredes, s&

feerrest mulige patienter udvikler antimikrobiel resistens, som bliver en af vor tids sterste udfordringer.
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SUMMARY

Simple, recurrent, and complicated urinary tract infections

Karin Andersen, Louise Thomsen Schmidt Arenholt, Kristian Steerk, Thomas Emil Andersen & Lars Lund
Ugeskr Laeger 2022;184:V03220200

Urinary tract infection is a colonisation of the urinary tract with uropathogenic bacteria, leading to an
inflammatory response. The increasing antimicrobial resistance presents major challenges for both the
individual and our society. The goal is to reduce antimicrobial resistance and pave the way for a new era in the
management of recurrent urinary tract infections. This review describes the definitions of urinary tract infection
(simple, recurrent, and complicated) as well as examination and treatment recommendations. The future and

most common non-antibiotic alternatives are discussed.
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