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Haufigkeit

« 30— 50% der Patienten mit ADPKD haben mind. einmal eine Infektion
der Harnwege im Laufe ihres Lebens.

 Infektionen, welche zur Hospitalisation flhren, sind viel weniger haufig
(9%).

« Harnwegsinfektionen kommen haufiger bei Frauen vor, auch bei ADPKD.

Sallee M et al, Clin J Am Soc Nephrol 2009. Hwang JH et al, BMC Nephrol 2013.



Definitionen

Untere Harnwegsinfektion
» Blasenentzindung

Obere Harnwegsinfektion
« Nierenbeckenentzindung

Kidney

« Zysteninfektion -

» Perinephritischer Abszess
 Infekt der Eigenniere nach Transplantation

Zysteninfektionen in der Leber

Urethra



Entstehung von Harnwegsinfektionen bei ADPKD

BIaner

kidney

ureter -

bladder
urethra ureter Bacteria travel Bactena from
opening up the urethra skin or rectum
www.globeunified.com

» Aufsteigend uber die Harnwege
> Uber die Blutbahn gestreut



Mikroorganismen

Vorwiegend Darmbakterien: in 75% Escherichia coli

Bacterial strains retrieved during 41 episodes of cyst infection in 36 patients with ADPKD

Positive Culture

Infection
(patients/episodes) Urine Blood Cyst Fluid
Definite renal cyst  Escherichia coli Escherichia coli(1) Escherichia coli (1)Staphylococcus aureus
infection (6/6) (1)Staphylococcus aureus (1)Streptococcus (1)Anaerobic (1)
(1)
Likely renal cyst Escherichia coli Escherichia coli (2)
infection (24/25) (13)Lactobacillus (1)
Liver cyst infection Escherichia coli Citrobacter freundii (1)
(6/10) (5)Enterococcus faecium
(2)

Sallee M et al, Clin J Am Soc Nephrol. 2009.



Symptome

Niereninfektion

» Fieber,

» Flankenschmerzen

> Haufig Ubelkeit, Erbrechen

Blaseninfektion

» Schmerzen beim Wasserlosen
» Harndrang

» Haufig kleine Urinportionen

» Schmerzen in der Blasengegend



Diagnose |

KLINIK
« Symptome
» Klinische Untersuchung

LABOR
» Blutanalyse: Entzindungszeichen (Leukozyten, CRP)
* Urinanalyse: Entzindungszeichen im Urin

Mikrobiologie
 Urinkultur mit Resistenzprufung
« Blutkultur






Beispiel Urinkultur mit Resistenzprufung

Material Mittelstrahlurin (stabilisiert/Borséure)
Kultur (1) Escherichia coli (>10° KBE/ml)

Der Stamm ist ESBL POSITIV - dieser Stamm ist ein spitalhygienisch relevanter Keim
Normalflora (10* KBE/ml)

Antibiogramm

Wirkstoft Prap.Bsp. Keim Wirkstoft Prép.Bsp. Keim
(1) ()]
Ampicillin - R Meropenem Meronem S
Amoxicillin-Clavulansaure  Augmentin | Ertapenem Invanz S
Piperacillin-Tazobactam Tazobac S Norfloxacin Noroxin R
Cefuroxim Axetil Zinat R Ciprofloxacin Ciproxin R
Cefuroxim Sodium Zinacer R Gentamicin Garamyein S
Cetftriaxon Rocephin R Amikacin Amikin S
Ceftazidim Fortam R Trim/Sulf Bactrim S
Cetepim Maxipirm R Nitrofurantoin Furadantin S
Imipenem Tienarm S Fosfomycin Monuril S

Sensibel Intermediar Resistent Folgt
(1) Escherichia coli



Antibiotikaresistenzen von E. coli im Urin im Raum Zurich

PRAXIS Originalartikel Praxis 2012;101(9):573-579 573

Klinik fiir Infektionskrankheiten und Spitalhygiene, Universitat Zurich,
Universititsspital Zlrich'; Institut fiir Medizinische Mikrobiologie {IMM),
Universitatsspital Ziirich’; Labor Unilabs SA, Ziirich’; Medica, Medizinische
Labaratorien Dr. F. Kaeppeli AG, Zirich*

'F. Savaria, 'R. Zbinden, '). Wiist, "A. Burnens, 'B. Ledergerber, 'R. Weber,
'H. Kovari

Antibiotikaresistenzen von

E. coli in Urinproben: Pravalenz-
daten dreier Laboratorien im
Raum Ziirich von 1985 bis 2010

Antimicrobial Resistance Among E. coli in Urinary Specimens: Prevalence Data
From Three Laboratories in Zurich Between 1985 and 2010

= - Schliigselwiirtor: Harnweosinfeltion Zrnehmende antimikrohielle Resistenz-

Savaria F. et al, Praxis 2012



Antibiotikaresistenzen von E. coli im Urin im Raum Zurich
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Abb. 1: Haufigkeit (in %) der Empfindlichkeit von E. coli in Urinproben von stationdr und ambulant behandelten Frauen und Minnern

aus dem IMM 1985, 1995, 2005 und 2010 sowie von E. coli in Urinproben von Frauen aus dem ambulanten Bereich 2010

* Cave: Die Resistenzdaten 2010 mit dunklem Balken stammen aus einem anderen Datensatz (nur Frauen aus dem ambulanten
Bereich).

“ Resistenzraten fur AMC erst ab 1987 dokumentiert.

Abkirzungen: AMCsAmoxicillin/Clavulansaure; AMP/AMXs=Ampicillin/Amoxicillin; CIP/OFX/NOR=Ciprofloxacin/Ofloxacin/

Norfloxacin; FOFsFosfomycin; IMMsInstitut fur Medizinische Mikrobiologie, Universitat Zirich; NIT=Nitrofurantoin;

SXTw=Sulfamethoxazol/Trimethoprim (Cotrimoxazol).

Savaria F. et al, Praxis 2012



Antibiotikaresistenzen von E. coli im Urin im Raum Zurich
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Abb. 1: Haufigkeit (in %) der Empfindlichkeit von E. coli in Urinproben von
aus dem IMM 1985, 1995, 2005 und 2010 sowie von E. coli in Urinproben
* Cave: Die Resistenzdaten 2010 mit dunklem Balken stammen aus eine
Bereich).
“ Resistenzraten fur AMC erst ab 1987 dokumentiert.
Abkirzungen: AMCsAmoxicillin/Clavulansaure; AMP/AMX=Ampicillin/A
Norfloxacin; FOF=Fosfomycin; IMMsInstitut fur Medizinische Mikrobiol(
SXTw=Sulfamethoxazol/Trimethoprim (Cotrimoxazol).
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Abb. 2: Anteil (in %) der extended spectrum B-lactamase (ESBL)-produzierenden E. coli

in Urinproben von Frauen ab 16 Jahren im IMM, Labor Medica und Labor Unilabs, 2005

bis 2010" (Angabe der Pravalenz mit exakten 95% Konfidenzintervallen).

* Im IMM Daten ab Juli 2005, bei Unilabs ab 2007 und bei Medica bis August 2010
beriicksichtigt.

Savaria F. et al, Praxis 2012



Wie kommt es zur Antibiotika-Resistenz?

How Antibiotic Resistance Happens

1

Lots of germs.

A few are drug resistant.

" Antibiotics kill ™\
| bacteria causing the illness,

as well as good bacteria
protecting the body from
infection
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bacteria are now allowed to
grow and take over.

3. 4.
< The drug-resistant Some bacteria give

their drug-resistance to
other bacteria, causing
more problems.

C[)c Centers for Disease Control and Prevention
CDC 24/7: Saving Lives, Protecting People™



Wie verbreiten sich antibiotika-resistente Bakterien?

Wi

> Animals get (‘ George gets ‘{;
4 < antibiotics and @ antibiotics and > =M
@ develop resistant \'Q & develops resistant

bacteria in their guts.

Drug-resistant
bacteria can

remain on meat \
from animals.

When not handled
or cooked properly,
the bacteria can
spread to humans.

S
24

@

/

Fertilizer or water
containing animal feces
and drug-resistant bacteria
is used on food crops.

\
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Drug-resistant bacteria
in the animal feces can
remain on crops and be
eaten. These bacteria
can remain in the
human gut.

Patients

George stays at
home and in the
general community.
Spreads resistant
bacteria.

\*

go home.

bacteria in his gut.
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George gets care at a
hospital, nursing home or
other inpatient care facility.

\ \

Resistant germs spread —An
directly to other patients or
indirectly on unclean hands

4 =

of healthcare providers.

\
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Healthcare Facilit

/

Resistant bacteria
spread to other
patients from
surfaces within the
<* healthcare facility.
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Simply using antibiotics creates resistance. These drugs should only be used to treat infections.

c Centers for Disease Control and Prevention
CDC 24/7: Saving Lives, Protecting People™




Diagnose |l

BILDGEBUNG: oft nicht hilfreich

« Sonographie

« Computertomographie (CT)

« Magnetresonanztomographie (MRI)

» Positronen-Emissions-Tomographie (FDG PET/CT)

« CEUS (kontrastverstarkte Ultraschall-Untersuchung)



Nierenzysteninfekt links in verschiedenen Bildgebungen

CT ohne Kontrastmittel MRI FDG PET

Sallee M et al, Clin J Am Soc Nephrol. 2009.



Nierenzysteninfekt im FDG PET und MRI

18-F-fluorodeoxyglucose (FDG) positron
emission tomography (PET)

0.‘{?, p

Migali G et al. Nephrol Dial Transplant 2008



Differentialdiagnose:
Andere Ursachen fur Flankenschmerzen

« Zysten Einblutung

 Nierensteine



Therapie

Antibiotische Therapie

* Vor Therapie Versuch einer Erregeridentifikation!
-> falls Erreger bekannt, gezielte Therapie

+  Gewebegangigkeit, Zystengangigkeit

» Allergien, Nebenwirkungen und potentielle Interaktionen mit anderen
Medikamenten bericksichtigen



Therapie

Antibiotische Therapie

* Vor Therapie Versuch einer Erregeridentifikation!
-> falls Erreger bekannt, gezielte Therapie

+  Gewebegangigkeit, Zystengangigkeit

» Allergien, Nebenwirkungen und potentielle Interaktionen mit anderen
Medikamenten bericksichtigen

Therapiedauer
* Nierenbeckenentziindung: 10-14 Tage
« Zysteninfektion: 4-6 Wochen



Therapie: Interventionen

Zystendrainage,

- perkutan oder chirurgisch

- bei fehlendem Ansprechen auf Therapie
- bei grossen infizierten Zysten (ab 3-5 cm)



Therapie: Interventionen

Zystendrainage,

- perkutan oder chirurgisch

- bei fehlendem Ansprechen auf Therapie
- bei grossen infizierten Zysten (ab 3-5 cm)

Chirurgische Entfernung der Niere

- bei haufig wiederauftretenden Infekten
- bei fehlendem Therapieansprechen

- bei fulminantem Verlauf



Zusammenfassung: Infekte bei ADPKD

» Infekte der Harnwege haufig bei ADPKD

» Symptome Niereninfekt: Fieber, Flankenschmerzen
» Versuch der Erregeridentifikation vor Therapiebeginn
» Zunehmende Antibiotikaresistenz

» Wenig Daten zu Zysteninfektionen, einige offene Fragen



Dissertation, Kagi Alina:
,Zysteninfektionen in der schweizerischen ADPKD Kohorte*
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Vollstandiger Titel der Dissertation

Zysteninfektionen in der schweizerischen ADPKD Kohorte (gystic infections in the Swiss ADPKD
cohort)




Fragestellungen der Dissertation

« Wie haufig sind Zysteninfekte bei uns?
« Wie wurde die Diagnose gestellt?

« Erregerspektrum? Resistenzen?

« Waren die Behandlungen erfolgreich?

» Risikofaktoren fur Zysteninfekte?



Vielen Dank fur lhre Aufmerksamkeit !

PD Dr. med. Helen Kovari

Facharztin Infektiologie und Innere Medizin
helen.kovari@hirslanden.ch
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Leberzysteninfekt im FDG PET
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Vor Antibiotika
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4 Wochen nach antibiotischer Therapie

Sallee M et al, Clin J Am Soc Nephrol. 2009.



Ursachen der Antibiotikaresistenz

ANTIBIOTICS

ANTIBIOTIC RESISTANGE s
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Over-prescribing Patients not finishing Over-use of antibiotics in Poor infection control Lack of hygiene and poor Lack of new antibiotics
of antibiotics their treatment livestock and fish farming in hospitals and clinics sanitation being developed

XY, World Health

www.who.int/drugresistance 0y AR
y-* Organization

AntibioticResistance

www.who.int/drugresistance



