Kan man undlade urinstiks kontrol 10 dage efter en behandlet UVI?

Af Saad Whaeb og Gurinder Singh

Indledning

Patienter med symptomer på urinvejsinfektion (UVI) tegner sig for 2-5% af alle henvendelser i almen praksis (1-3). Diagnosen UVI stilles traditionelt vha. urindyrkning, mikroskopi eller stiks. Under vores uddannelse har vi oplevet at behandling og kontrol af UVI uddøves på forskellige måder. Erfaringsmæssig har vi konstateret at en del praktiserende læger går meget op i kontrol og radikal behandling af UVI patienter mens andre læger behandler patienter fra symptomer. Man ser nogle af de praktiserende læger holde fast ved at kontrollere urin 10 dage efter behandlingsopstart, men andre kontrollerer kun hvis der er fortsat UVI symptomer. 
Dette har vakt vores interesse for at finde videnskabelig evidens i eksisterende litteratur med henblik på at afklare betydningen af urinstiks kontrol efter behandling af UVI. Det har ikke været muligt at finde videnskabelige undersøgelser der kunne give svar på ovenstående problematik. I Danmark er det meget enkelt at diagnocitisere UVI i almen sektor og metoden er hurtig og sikker. 

Der er flere forfattere som har bekræftet validititen af undersøgelser for UVI i almen praksis (Hiscoke et all) dvs. urinstiks, urinmikroskopi og dyrkning men vi har ikke kunne finde i den studerede litteratur endelige undersøgelsesresultater som viser nødvendighed af kontrol med urinstiks, efter antibiotika behandling af UVI. Belysning af denne problemstilling kan betyde en mere effektiv behandling af UVI. Hvis undersøgelsesresultaterne tyder på at der ikke er behov for yderligere kontrol ved hjælp af urinstiks, kan det medføre en del besparelse, i form af tid, ressourcer og behandlingsomkostninger.
Forskningsspørgsmål
Formålet med denne undersøgelse er at evaluere validiteten af urin kontrol med urinstiks efter 10 dages behandlet UVI.

Materiale og metoder
Udvælgelse af praksis
Projektet blev mødt med en positiv indstilling fra tutorlæger og der var et godt samarbejde mellem involverede læger, personale og patienter. Størstedelen af patienterne har udvist interesse og tilfredshed med at deres behandling og kontrol blev taget seriøst.

Undersøgelsen blev udført i periode fra dec. 2007 til maj 2008 i region Syddanmark. Der blev valgt 50 patienter fra to praksisser, den ene ligger i Ansager (samarbejdspraksis med tre praktiserende læger + uddannelseslæge med 3400 tilmeldte patienter) og den anden i Varde (delepraksis med tre praktiserende læger + uddannesleslæge med 4300 tilmeldte patienter). Det var en forudsætning at praksis rådede over urinstiks, mikroskopi, dyrkningsfaciliteter samt personale i nævnte praksisser deltog mht. instruks vedr. proceduren i vores projekt.
Data blev indsamlet særskilt i ovennævnte praksisser og blev bearbejdet, da antallet af patienter med positive symptomer havde nået 102.

Undersøgelsen (klinisk og paraklinisk)

102 patienter med kliniske symptomer på UVI blev valgt og informeret om vores projekt og efter deres samtykke indgik de i projektundersøgelsen. UVI diagnose bekræftes med urinstiks, mikroskopi og dyrkning med et standardiseret indhold af urinvejspatogene bakterier (Escherichia coli, Proteus mirabilis, Enterobacter cloacae, Staphylococcus epidermidis og Enterococcus faecalis). Patienter med kraftige symptomer og som blev vurderet klinisk påvirket, blev sat i relevant antibiotika behandling omgående og blev kontrolleret både klinisk og paraklinisk 10 dage efter start af antibiotika behandlingen. En gruppe af patienter som fik konstateret UVI på en fredag, indgik ikke i projektet, da man ikke kunne udføre dyrkning op til en weekend. 
Selvom at der er forskel på vigtigheden af kontroldyrkning hos forskellige patient-kategorier, var det ikke muligt, ved udvælgelsen af patienterne som indgik i projektundersøgelsen, at tage højde for en lige fordeling af køn, alder og kroniske patienter.

Antibiotika blev valgt i hht. D+R efter standard panel dvs. (1-Selexid, 2-Sulfametazol, 3-Ciproxin, 4-Nitrofurantoin, 5-Ampicillin, 6-Trimithoprim ).
Etiske overvejelser
Forud for forsøget blev alle de udvalgte patienter informeret om projektet ved hjælp af tildeling af skriftlig informationsmateriale, inkl. spørgeskema.  
Litteratursøgning

Parallelt med det praktiske arbejde, omfattende litteratursøgning blev gennemført, herunder i en del elektroniske database (EMBASE). De relevante titler er listet i slutningen af rapporten.
Resultater

Som forventet (Hillier et all, 2006), har urinstiks kontrollen vist, at der var nogle tilfalder hvor der var fortsat vækst af UVI, 10 dage efter start af antibiotika behandling. Andelen af positive kontrollere var på 12,7 % efter 10 dages antibiotika behandling.
Resultaterne i Tabel 1
 viser at der var 13 positive kontroller mod 89 negative kontroller. Ved starten af projektet var vores hypotese at det vil være hensigtsmæssigt at kontrollere UVI efter 10 dages behandling med antibiotika, hvis ^p (forekomst af symptomer) er mere end 0,5.
 Resultatet af vores undersøgelse viser at ^p = 0,127(13/102) hvor 13 er positive kontroller og 102 var antallet af patienter.
Yderligere viser vores undersøgelse standard error for estimate se^p = 0,001 (^p (1- ^p) / N) samt en lcl (Lower confidence level)= 0.12504 og ucl (Upper Confidence Level ) = 0.12896 som blev regnet ud fra CI = ^p +/- 1.96 se^p.
Resultaterne viser også at der var en meget skæv fordeling af positive resultater i de to praksisser. Der var 10 positive kontroller i Ansager praksis hvor man ikke brugte bredspektret antibiotika og der var kun 3 positive kontroller i Varde praksis hvor man har brugt meget bredspektret antibiotika (Ciproxin).
Diskussion
Denne undersøgelse viser at der kun var 12,7 % positive kontroller. Vores indtryk inden projektstart var at mere end halvdelen ville være positive kontroller, men resultatet af undersøgelsen viste langt færre. Værdien af dette resultat er begrænset af en række faktorer, hvor nævneværdigt er antallet af patienter (102 pers.) samt valg af antibiotika. Samtidigt var undersøgelsen udført i en kort periode (dec. 2007 til maj 2008). Den korte forsøgstid har medført at antallet af patienter som indgik i undersøgelsen var begrænset samt at der ikke var muligt at tage højde for differencer mellem forskellige patientkategorier. Ligeledes, er der muligt at der vil forekomme sæsonbetonede variationer (vinter-sommer) i forekomsten af UVI hos de udvalgte patienter.
Projektet blev udført i to forskellige lægepraksisser og der var ikke kontrol over den information som blev givet til patienterne vedr. projektet. Bedre koordinering mellem de to praksisser ville havde gavnet projektarbejdet. De brugte metoder og materialer til dyrkning og resistens var forskellige i de to praksiser. I Ansager blev der brugt en cylinder til D+R, mens der i Varde blev brugt disc. Da specificiteten og sensitiviteten af de enkelte fabrikater var meget ens, antages dette ikke som noget der har haft betydning for de opnåede forsøgsresultater. 
Vores undersøgelse var som sagt også begrænset af tidsrammen (knap 6 mdr.) og af årstid. Vi ved ikke, om tidsrammen og anden årstid kunne have givet et andet antal af positive kontroller. Vores undersøgelses resultater er baseret på et snæver antal af patienter og derfor vides ikke om resultatet kunne have været anderledes hvis antallet af patienter havde været højere.  Antal af behandlingsdage har også været forskelligt. 
Dette studie viste en meget stor forskel i antallet af positive kontroller mellem de to praksisser. I Ansager der var der 10 positive kontroller i forhold til 3 i Varde praksis. Der viste sig at være en tydelig sammenhæng mellem antibiotika valg og antallet af recidiv. I Ansager praksis var praktiserende læger meget tilbageholdende med bredspektret antibiotika. Der blev anvendt meget Sulfamethazol og Selexid. Omvendt ser man at et stort antal patienter i Varde praksis fik Ciproxin.
Konklusion
Begrundet i den lave procent positive kontrollere, kan undersøgelsen konkludere at urinstiks kontrol, 10 dage efter endt antibiotika behandling af UVI, kan undlades. Undersøgelsen viser ligeledes, at der er stor forskel i forhold til fortsat vækst (eller recidiv) pga. antibiotika valg.
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Bilag 
Tabel 1:
For at tilpasse vores database i et tabel blev der lavet følgende begreber om til tal. 

Kvinde = 1, Mand = 2

Nitrit positiv = 1, Nitrit negativ = 0 

LKC positiv = 1, LKC negativ = 0

Dyrknings positiv > 5

Behandling i hht. D+ R =1-Selexid, 2- Sulfametazol, 3- Ciproxin, 4- Nitrofurantoin, 5- Ampicillin, 6-Trimithoprim.

Positive kontroller efter 10 dage = 1 

Negativ kontroller efter 10 dage = 0

Positive kontroller blev dyrket og behandlet igen med samme principper.

Tabel 1

	Køn
	Nitrit
	LKC
	D+R
	Behandling
	Kontrol Dato
	Nitrit
	LKC
	D+R
	Positive Kontroller
	Negative Kontroller

	1
	0
	1
	6
	1
	060508
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	1
	060208
	0
	1
	6
	1
	0

	2
	0
	1
	5
	2
	160308
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	2
	030408
	0
	1
	6
	1
	0

	1
	1
	1
	6
	1
	100408
	0
	1
	5
	1
	0

	1
	0
	1
	6
	2
	290408
	1
	1
	6
	1
	0

	1
	0
	1
	6
	1
	150408
	0
	1
	5
	1
	0

	1
	1
	1
	6
	1
	180408
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	5
	2
	180408
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	1
	290408
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	2
	300408
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	1
	210408
	0
	1
	5
	1
	0

	1
	1
	1
	6
	4
	150408
	1
	1
	6
	1
	0

	1
	0
	1
	5
	2
	210408
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	5
	4
	080408
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	3
	140408
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	5
	2
	020408
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	2
	310308
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	4
	270308
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	1
	260308
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	5
	1
	010408
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	4
	180308
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	6
	260308
	0
	1
	5
	1
	0

	1
	0
	1
	6
	2
	220208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	1
	100308
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	2
	070308
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	1
	060308
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	4
	040308
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	2
	080408
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	6
	270208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	1
	280208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	2
	280208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	5
	1
	070308
	0
	1
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	2
	140208
	0
	1
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	2
	290208
	0
	0
	0
	0
	1

	2
	0
	1
	5
	4
	060208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	5
	4
	210108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	1
	090108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	1
	080108
	0
	1
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	2
	110208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	6
	140108
	0
	0
	0
	0
	1

	2
	0
	1
	6
	1
	140108
	0
	0
	0
	0
	1

	2
	1
	1
	6
	2
	100108
	0
	0
	0
	0
	1

	2
	0
	1
	6
	3
	090108
	0
	1
	6
	1
	0

	1
	0
	1
	6
	2
	171207
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	2
	120108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	2
	121207
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	1
	151207
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	1
	111207
	0
	1
	6
	1
	0

	1
	1
	1
	6
	1
	221207
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	3
	291107
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	3
	161207
	0
	0
	0
	0
	1

	2
	1
	1
	6
	3
	161207
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	3
	221207
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	1
	231207
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	2
	231207
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	2
	231207
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	2
	271207
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	1
	271207
	0
	0
	0
	0
	1

	2
	0
	1
	6
	1
	070108
	0
	1
	6
	1
	0

	1
	0
	1
	6
	2
	200108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	4
	1
	140108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	1
	120108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	4
	120108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	4
	2
	130108
	0
	0
	0
	0
	1

	2
	1
	0
	4
	1
	130108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	1
	090108
	0
	0
	0
	0
	1

	2
	0
	1
	5
	3
	170108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	3
	170108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	4
	170108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	3
	170108
	0
	0
	0
	0
	1

	2
	1
	1
	6
	1
	180108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	1
	240108
	1
	1
	6
	1
	0

	1
	1
	1
	6
	4
	240108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	1
	260108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	4
	210108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	4
	280108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	3
	010208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	5
	4
	010208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	3
	020208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	3
	020208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	1
	310108
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	0
	6
	5
	040208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	1
	040208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	5
	4
	090208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	1
	110208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	4
	4
	140208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	5
	1
	150208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	1
	150208
	0
	0
	0
	0
	1

	2
	1
	1
	6
	1
	150208
	0
	0
	0
	0
	1

	2
	1
	1
	6
	2
	180208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	2
	180208
	0
	1
	0
	1
	0

	1
	0
	1
	6
	1
	180208
	0
	0
	0
	0
	1

	2
	0
	1
	5
	1
	260208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	1
	250208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	6
	1
	220208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	5
	4
	230208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	4
	1
	280208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	0
	6
	3
	280208
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	1
	1
	6
	3
	010308
	0
	0
	0
	0
	1

	1
	0
	1
	5
	1
	100308
	0
	0
	0
	0
	1

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	
	
	
	
	13
	89


� Se Bilag


� Dette tal er jf Statistiker, ph.d. Henrik Støvring på vores statistik forskerkursus.





