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• Keine Interessenskonflikte 





Harnwegsinfekt?

• Entscheidend ist die Symptomatik!

Asymptomatische Bakteriurie ≠ Harnwegsinfektion

S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017

urogenitale Symptomekeine urogenitale Symptome

± Leukozyturie

± Nitrit +

± Makroskop. Aspekt des Urins



Asymptomatische Bakteriurie (ASB)

Nachweis von Bakterien in einer spezifizierten Konzentration

in einer adäquat gewonnenen Urinprobe 

ohne Zeichen oder Symptome eines Harnwegsinfekts

Frauen: 2x MS-Urin mit ≥ 105 CFU/ml

Männer: 1x MS-Urin mit ≥ 105 CFU/ml



Nicolle E et al. Asymptomatic Bacteriuria CID 2019

 Kein Screening / keine Therapie der ASB



S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017



Asymptomatic Bacteriuria and UTI, CID 2012:55

 Behandlung der ASB bei Frauen führte zu höherer HWI-Rate innerhalb eines Jahres und 

höheren Resistenzraten 



Screening / Therapie der ASB – Ausnahmen:

S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017



Screening / Therapie der ASB – Ausnahmen:

• Schwangerschaft (?)

S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017

Nicolle E et al. Asymptomatic Bacteriuria CID 2019



Screening / Therapie der ASB – Ausnahmen:

• Schwangerschaft (?)

Kazemier et al. Lancet Infect Dis 2015

Ausnahme schwangere Risikopatientin: 

 Z.n. Pyelonephritis

 Z.n. Frühgeburt 

 Z.n. später Fehlgeburt 



Screening / Therapie der ASB – Ausnahmen:

• nach Nierentransplantation nur im ersten Monat

– danach und bei allen anderen „solid organ transplant“ Patienten auch nicht

• unklar bei absoluter Neutropenie (<100, >7d) mit Fieber – keine 

Empfehlung für Screening

• Neutropenie >100 und eine ASB stellt kein sign. Risiko dar

S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017

Nicolle E et al. Asymptomatic Bacteriuria CID 2019



Zystitis



Zystitis

Wichtige Differentialdiagnosen:

• Urethritis (Gonokokken, Chlamydien)

• Frauen: Kolpitis, Salpingitis, Adnexitis  vaginaler Ausfluss / Symptomatik?

• Männer: Prostatitis  Schmerzen im Damm-/Becken-/Prostata-Bereich? DRU!



Zystitis

Pyelonephritis

Symptome auf unteren 

Harntrakt beschränkt:

• Dysurie, Algurie, Pollakisurie

• Imperativer Harndrang

• Suprapubicher Schmerz

Zusätzlich oder (später) 

ausschließlich:

• Flankenschmerz

• Klopfschmerz

• Fieber >38°C



Zystitis

Pyelonephritis

Symptome auf unteren 

Harntrakt beschränkt:

• Dysurie, Algurie, Pollakisurie

• Imperativer Harndrang

• Suprapubicher Schmerz

Rezidivierende HWI ≥ 2 Infekte in 6 Monaten

≥ 3 Infekte in 12 Monaten

Zusätzlich oder (später) 

ausschließlich:

• Flankenschmerz

• Klopfschmerz

• Fieber >38°C



Zystitis

Pyelonephritis

Rezidivierende HWI

Unkomplizierte HWI Komplizierte HWI

• keine rel. funktionellen oder 

anatomischen Anomalien in 

Harntrakt

• keine rel. Nierenfunktions-

störungen 

• keine rel. Begleiterkrankungen 

vorliegen, die eine  Harnwegs-

infektion oder Komplikationen 

begünstigen 

• Nierensteine / Obstruktion

• Ureterstenose

• Urogenitale Tumore

• Blasenentleerungsstörung

• Harnleiterschienen

• Prostatavergrößerung

• Immunsuppression

• Diabetes

• (Männer)



„Komplizierte Wirte“ haben ein höheres Risiko für Komplikationen (z.B. Urosepsis, Therapieversagen)



Diagnostik:

• Anamnese!



Diagnostik:

S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017



Diagnostik:

• Prävalenz bzw. Vortestwahrscheinlichkeit 

für Vorliegen einer Harnwegsinfektion bei 

Frauen, die wegen ≥ 1 typ. Symptom Arzt 

konsultieren, liegt bei 50% und ist damit 

bereits sehr hoch

• Einzelne Symptome steigern die 

Wahrscheinlichkeit nur geringfügig 
– Likelihood Ratios 1-2

• Wichtigste Frage ist: bestehen vaginale 

Beschwerden?
– Likelihood Ratio von 0,3-0,7

• Kombination aller Fragen

S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017

Bent et al. JAMA 2002



S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017

Bent et al. JAMA 2002

z.B. Dysurie oder Pollakisurie

Dysurie + Pollakisurie OHNE 

vag. Beschwerden

nur vag. 

Beschwerden

Dysurie + vag. 

Beschwerden



Diagnostik: Urin-Stix

• hoher negativer prädiktiver Wert 

gut geeignet zum Ausschluss HWI

• Ergänzung zu der Anamnese wenn 

weiter unklar

• pos. neg. Likelihood ratio 5-6 bei pos. 

Nitrit und Leukozyten

• neg. Likelihood ratio ca. 0,3

S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017

Bent et al. JAMA 2002

Meister et al. ACADEMIC EMERGENCY MEDICINE 2013 

pos. Leu und Nit

neg. Leu und Nit



Zwischenfazit

• U-Stix ist nicht besser als die richtige Anamnese für Diagnosestellung

– Post-Testwahrscheinlichkeit 80% vs. 90%

• ein negativer U-Stix ist genauso gut wie eine asymptomatische 

Anamnese

– Post-Testwahrscheinlichkeit 20% für beide Verfahren – sinnvoll wenn Anamnese nicht 

möglich

• Bei teilweise positiver Anamnese (z.B. Harndrang und vag. 

Beschwerden) kann der negative U-Stix den Ausschluss eines HWIs 

ergänzen



Zystitis

Pyelonephritis

Rezidivierende HWI

Unkomplizierte HWI

Diagnostik: Urinkultur

Urinkultur + Blutkultur

Urinkultur

Keine Urinkultur



Zystitis

Pyelonephritis

Rezidivierende HWI

Komplizierte HWIUrinkultur + Blutkultur

Urinkultur

Urinkultur

Diagnostik: Urinkultur



• Erster Morgenurin

• Mittelstrahl

• Mindestens 4 Stunden nach letzter Miktion

• Vor Einleitung einer antibiotischen Therapie

• Spreizen der Labien bei der Frau

• Reinigung des Meatus urethrae mit sauberem Wasser

Wie soll die Urin-Gewinnung erfolgen?



Hooton et al. NEJM 2013

PPV 93% 99%



Hooton et al. NEJM 2013

PPV 105 KBE/ml = ¼ = 25%



Urinkultur
„(…) von Kass als Grenzwert angegebene Zahl von 105 KBE/ml Urin (sogenannt „signifikante 

Bakteriurie“) wurde später für andere Patientenkollektive und in Abhängigkeit von der Art der 

Ergebnisse und klinischen Befunde zu niedrigeren Erregerzahlen hin korrigiert …“

S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017



Erregerspektrum

Klingenberg, Dtsch Arztebl Int 2018

Naber, European Urology 54 (2008) 

ab 103CFU/ml



S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017

Therapie



Therapie

Ist eine antimikrobielle Therapie überhaupt nötig?



Vik I (2018) PLoSMed

• Doppelblinde RCT n= 383, 1:1

• Ibuprofen 600mg 3x tgl. vs. Pivmecillinam 200mg 3x 

• Ergebnis:
– Keine Symptome an d4: 39% vs. 74%

– Keine Symptome an d7: 63% vs. 91%

– Relapse bis d28 mit erneutem ABx: 46% vs. 10%

– Pyelonephritis: 7 (4%) Fälle vs. 0 



S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017



• Individuelles Profil der Patientin (z.B. Vorbehandlungen? Erfahrungen?)

• Wirksamkeit der Substanz für die jeweilige Infektion 

– Zystitis: Cotrim = Chinolone = Fosfo = Nitrofur = Pivmecil > Cephalosporine,  

Aminopenicilline

• Resistenzsituation

– Zystitis: Schwellenwert < 20% Resistenzrate

Prinzipien der antimikrobiellen Therapie



S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017

Aus der Leitlinie, 2009



<5% stabil 

 FOF, NITR, PIV

>20% stabil

 COTRIM

STEIGEND

 CIP, LEV



• Individuelles Profil der Patientin (z.B. Vorbehandlung)

• Wirksamkeit der Substanz für die jeweilige Infektion

– Zystitis: Cotrim = Chinolone = Fosfo = Nitrofur = Pivmecil > Cephalosporine, 
Aminopenicilline

• Resistenzsituation

– Zystitis: Schwellenwert < 20% Resistenzrate

• Kollateralschäden der antimikrobiellen Therapie

– C. diff Risiko bei Chinolonen, ESBL Selektion, UAW!

Prinzipien der antimikrobiellen Therapie:





S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017



Fosfomycin-Trometamol
• + 1970 isoliert, einziges Epoxid Antibiotikum

• + Steigerung der Compliance durch Einmalgabe

• + bis GFR >20

• 1x 3g p.o. als Granulat aufgelöst

• - Verwendung bei schweren Infektionen

mit MR-Erregern

• - eigentlich „Reserveantibiotikum“

• - tlw. „Bedenken“ über klinische Wirksamkeit oder erhöhte Rezidivraten



• RCT 260 Patientinnen

• clinical remission rate 83% vs. 81% 

• bacterial eradication rate 83% vs. 78% 

• single dose Fosfomycin 1x3g as effective as ciprofloxacin 2x500mg 5d



https://doi.org/10.1097/JU.0000000000000620



Nitrofurantoin
• + 1./2. Trimenon

• + Erst in den Harnwegen in aktive Form 

umgewandelt

• + Keine Bedeutung bei der Behandlung 

schwerer Infektionen

• - nur bei GFR > 60

• Lungenschäden

• Unwirksam gegen Proteus



Nitrofurantoin

• Metaanalyse der RCTs zeigte 

Gleichwertigkeit bei „clinical

cure“ 

• Ggf. etwas nachteilig bei 

„micobiological cure“ gegen-

über Vergleichsmedikamenten 

(risk ratio 0.93, 95% CI 0.89 –

0.97)

• 3d Therapiedauer 

schlechteres klinisches 

Outcome (61% – 70%)



Huttner et al. JAMA. 2018;319(17):1781-1789.



Fazit
• beide Substanzen sehr wirksam

• niedrige Resistenzraten

• Einmalgabe von Fosfomycin steigert die Compliance
– ggf. reicht Einmalgabe nicht aus um alle Spezies zu eradizieren (Klebsiella pneumoniae) Wijma et al Int J Ant Ag 2019

– Einnahmezeitpunkt beachten  „lange Einwirkzeit“

• „Skepsis“ gegenüber Einmalgabe – Mehrfachgabe?

• Die Lungenfibrose ist eine mögliche NW von Nitrofurantoin, unter kurzer Therapie sehr selten 

bzw. nicht beschrieben bei 4800 Pat. Huttner et al. JAC 2015



Fosfomycin Mehrfachgabe?

• Beispiel:

• Schweizerische Gesellschaft für Gynäkologie und Geburtshilfe, Expertenbrief 

No 58 Akute und rezidivierende Harnwegsinfektionen. C. Betschart et al.

• Schweizer infektiologische Leitlinie empfiehlt Fosfomycin gar nicht mehr



• retrospective study evaluated patients who received an outpatient prescription for multiple-dose fosfomycin between July 

1999 and June 2018

• 171 multiple-dose fosfomycin treatment episodes, the most common regimen was 1 dose every 3 days, mean 6.1 days

• Alter: mean 72 Jahre, 77,6% weiblich, CCI mean 2,9

• All included patients were being treated for complicated and/or recurrent lower tract UTI; MDF was not used for 

pyelonephritis

• clinical resolution occurred in 115 of 171 (67.3%) episodes, and bacteriologic resolution occurred in 37 of 76 (48.7%)

• viele multiresistente Erreger isoliert zu anderen ABx

• offenbar Gebrauch um Hospitalisierung, i.v. antibiotische Therapie etc. zu vermeiden



Pivmecillinam
• 3x400mg p.o.

• + exzellente Resistenzraten, + hohe Konzentration im Urin,  + Keine DANI,                           

+ Schwangerschaft, + nahezu kein Einfluss auf Darmflora

• 3d vs. 5d ohne Unterschied bei Frauen (<50J.) 

– „success rates by the end of treatment were 76% and 73% in the 5-day and 3-day 

course“ (Jansåker et al 2019)

– ESBL-Aktivität

• S. saprophyticus „resistent“ MHK 8-64µg/ml, dennoch „cure rates“ von 73-92%, da 

Konzentrationen >200µg/ml im Urin (Nicolle et al. JAC 2000)

• gute Wirksamkeit bei Männern, Schwangeren und Frauen >50J beschrieben, nach 

Studienlage  5d 3x400mg p.o. (Boel et al, JAC 2019) 



Nitroxolin

• + Hydroxichinolin, seit 1967 erhältlich,  + Einsatz nur bei HWI,  + Keine DANI 

• + Exzellente Resistenzdaten,  + Gute Verträglichkeit (GI Beschwerden)

• wenig einzelne Studien – viele unpublizierte Daten

• Relevanteste Datenquelle: Naber et al. BMC Inf. Dis. 2014



Männer

S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017



• Individuelles Profil der Patientin (z.B. Vorbehandlung)

• Wirksamkeit der Substanz für die jeweilige Infektion

– PN: Chinolone>Cephalosporine>Cotrim>Aminopenicilline

• Resistenzsituation

– Pyelonephritis: Schwellenwert <10% Resistenzrate

• Kollateralschäden der antimikrobiellen Therapie

– C. diff Risiko bei Chinolonen, ESBL Selektion, UAW!

Prinzipien der antimikrobiellen Therapie:

Pyelonephritis



S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017

Empfohlene empirische Antibiotikatherapie der unkomplizierten 

Pyelonephritis bei Frauen



gute kalkulierte Erstlinientherapie?

schon besser…



Empfohlene empirische Antibiotikatherapie der unkomplizierten 

Pyelonephritis

• Keine guten / optimalen oralen Therapieoptionen für die Pyelonephritis vorhanden

• Resistenzraten sind dieselben wie bei unkomplizierten HWIs

• WICHTIG: URINKULTUR + BLUTKULTUR vor Therapiestart 

• Differenzierung mild/mittelgradige vs. schwere Pyelonephritis und Aufnahmeindikation

• Indikation nach Leitlinie bei: Übelkeit, Erbrechen, Kreislaufinstabilität  i.v. Therapie

• Aufnahme Indikation eher großzügig stellen! Damit garantiert man eine suffiziente antibiotische 

Therapie

• Bis Erhalt des Antibiogramms i.v. Therapie dann gezielte Umstellung auf p.o. und Entlassung



noch besser…



S3-Leitlinie Unkomplizierte Harnwegsinfektionen, 2017

Empfohlene empirische Antibiotikatherapie der unkomplizierten 

Pyelonephritis bei Frauen



Mögliche empirische i.v. Therapien der Pyelonephritis

• Piperacillin/Tazobactam

• Cefotaxim / Ceftriaxon

• Gentamicin (?)

• Plazomicin (?)

• Fosfomycin i.v (?)

• Mecillinam (?)





• ZTI-01 (fosfomycin for injection (…) is being developed for 

treatment of complicated urinary tract infection (cUTI) and 

acute pyelonephritis (AP) in the United States.

• Hospitalized adults with suspected or microbiologically 

confirmed cUTI/AP were randomized 1:1 to 

– 6 g ZTI-01 q8h or 4.5 g intravenous (IV) 

– piperacillin-tazobactam (PIP-TAZ) q8h for a fixed 7-day 

course (no oral switch)

• 465 randomized patients, 233 and 231 were treated with 

ZTI-01 and PIP-TAZ, respectively.

– In the microbiologic modified intent-to-treat (m-MITT) 

population, ZTI-01 met the primary objective of 

noninferiority compared with PIP-TAZ with overall 

success rates of 64.7% (119/184 patients) vs 54.5% 

(97/178 patients)

– Clinical cure rates 90.8% [167/184] vs 91.6% [163/178]



Nosokomiale Harnwegsinfekte

• Entscheidend ist auch hier die Symptomatik!

• Eine positive Urinkultur beweist keinen HWI
– Asymptomatische Bakteriurie-Raten berücksichtigen

– positiv prädiktiver Wert einer positiven Urinkultur liegt bei ca. 10% bei fieberhaftem Patienten (Orr et al. 1996)

• Lokalisation? 

– Zystitis, Pyelonephritis, “dazwischen“, “cUTI“

• Kompliziert? 

– Katheter, obstruktive Uropathie, Restharn, anatomische Anomalien…

• Schwere der Erkrankung und der Begleiterkrankungen

– Anders als ambulant liegt meist ein Labor vor … CRP, PCT etc.



Empirische Therapie nosokomialer Harnwegsinfekte

• Zystitis oder Pyelonephritis
– wie ambulant behandeln bzw. gemäß lokaler (Krankenhaus, Station) Resistenzsituation

– ggf. mit Mikrobiologie standardmäßige Testung auf Pivmecillinam, Nitrofurantoin und Fosfomycin

besprechen

• „cUTI“
– gemäß lokaler (Krankenhaus, Station) Resistenzsituation bzw. bei bekannten Erregern eher i.v.

therapieren

– urologisches Management (DJ-Schienen, Obstruktionen, Steine, SPK…)

– Dauer tendenziell länger 

• Katheter-assoziierte Harnwegsinfektion



Katheter-assoziierter Harnwegsinfektionen

• Katheter-Bakteriurie vs. Katheter-HWI

• Diagnose korrekt und nicht leichtfertig stellen

• Klinik führt – ein Katheter-HWI macht Symptome! 

• U-Stix und Urin-Aussehen nicht zielführend!

• Entfernung/Wechsel des Katheters

• Erst Katheter-Entfernung, dann Urin-Kultur (ggf. 

aus neuem Katheter), dann antibiotische Therapie 

(EAU Guideline!)

• Therapiedauer variabel 

EAU-Guidelines: Urological Infections 2018

IDSA-Guidelines: Catheter-associated urinary tract infections 2009



HWI ≠ Asymptomatische Bakteriurie

Anamnese! 

inadäquate Diagnostik (U-Stix) und Therapie vermeiden

Vielen Dank für die Aufmerksamkeit
tilman.lingscheid@charite.de



Fall aus der Rettungsstelle:

• 80 jährige Patientin aus dem Pflegeheim

• CRP auf 40mg/l (<5mg/l), Fieber

• “reduzierter AZ“ und „schwach“ und „anders“

• Rö-Th: unauffällig

• U-Stix Leukos ++, Erys +

• Urinkultur nächster Tag: E. faecalis

25-50% haben eine ASB! 

Dysurie?!?

Positiv Prädiktiver Wert einer Bakteriurie für die 

Diagnose HWI  PPV=12/115 = 10,4%



Fall aus der Rettungsstelle:

• 80 jährige Patientin aus dem Pflegeheim

• CRP 40mg/l (<5mg/l), kein Fieber

• “reduzierter AZ“ und „schwach“ und „anders“

„Aside from Escherichia coli in the

urine and not being herself/himself

existing at least one month (…) no

clinically useful correlation between

any symptoms in this study and

findings of bacteriuria.“

• Rö-Th: unauffällig

• U-Stix Leukos ++, Erys +

• Urinkultur nächster Tag: E. faecalis

25-50% haben eine ASB! 

Dysurie?!?


