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Hyppig forekommende cystitter hos eldre kvinner

En dobbeltblind sammenligning av Hiprex og placebo i almenpraksis

30 kvinner i postmenopausal alder med
hyppig forekommende cystitter fikk
profylaktiskk behandling med Hiprex
eller placebo, én tablett to ganger dag-
lig i seks maneder, i en randomisert
dobbeltblind studie med parallelle
grupper.

Urinen ble regelmessig undersskt
bakteriologisk. Tilbakefall ble behand-
let med antibiotika inntil urinen var ste-
ril. Deretter fortsatte den profylaktiske
behzndling.

Hiprexprofylakse ga en statistisk
signifikant forlengelse av det symptom-
frie intervall,

Resultatene viser at Hiprex er et vel-
egnet profylaksemiddel til eldre kvinner
med hyppig forekommende urinveisin-
feksjoner.

Urinveisinfeksjoner utgjer 5-10% av
konsultasjonene i almenpraksis og oker
med alderen (1, 2). Det er angitt en in-
sidens pd 10~12 % hos kvinner over 60
ar (3).

Medikamentell behandling av eldre
med urinveisinfeksjoner kan by pé spe-
siclle problemer, bivirkningsfrekven-
sen er ofte hayere og residiv og reinfek-
sjoner mer vanlig (4).

Hiprex er et urinveisantiseptikum
som anbefales til langtidsprofylakse
ved hyppige urinveisinfeksjoner. Det
pavirker ikke normalfloraen, resistens-
utvikling er ikke beskrevet og bivirk-
ningsfrekvensen er lav.

Med denne undersokelsen ensket vi
A sammenligne effekten av Hiprex og
placebo hos eldre kvinner.

Materiale og metoder
Undersokelsen ble lagt opp som en
randomisert, dobbeltblind studie med
parallelle behandlingsgrupper. Den
omfattet 30 kvinner i postmenopausal
alder. Alle hadde gjennomgatt minst to
symptomgivende, nedre urinveisinfek-
sjoner siste halvar (verifisert med posi-
tiv bakteriologisk preve). Ingen pasien-
ter hadde patologisk urografi, nyrein-
suffisiens eller pyelonefritt.

Alle pasienter ble informert sknftlig
og muntlig om forseket i henhold til
den reviderte Helsinki-deklarasjonen.

Profylaktisk behandling med Hiprex
eller placebo, én tablett 1o ganger dag-
lig, startet nar pasientene hadde steril
urin (baktericlogisk preve < I(* bakte-
rier pr. mL). Pasientene ble instruert om
3 innta wablettene etter vannlating. Det
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ble gitt rdd om hygiene og rikelig vaes-
ketilfersel.

Behandlingstiden var seks mdaneder
med kontroll hver maned. Urinen ble
undersekt bakteriologisk, og eventuelle
bivirkninger ble registrert ved indirekte
spersmal. Tablettinntaket ble kontrol-
lert ved telling. Ved symptomer pé
urinveisinfeksjon mellom kontrollene
ble bakteriologisk preve og urinmikro
tatt. Ved urinveisinfeksjon ble Hip-
rex/placebo seponert og pasienten be-
handlet med et antibiotikum inntil uri-
nen ble steril. Deretter ble den profy-
laktiske behandlingen gjenopptatt.

Alle bakteriologiske undersekelser
ble foretat pd morgenurin (midt-
strems- og vaskepreve). Som scree-
ningmetode ble Uricult benyttet, og
ved oppvekst (> 10® bakterter pr. ml)
ble preven sendt til resistensbestem-
melse,

Ved statistisk bearbeidelse ble Ge-
hans signifikanstest og Khikvadrattest
benyttet.

Resultater

Resultatene er vist i tabell 1. 27 pasien-
ter fullfone studiens seks maneder.
Samtlige hadde tatt minst 90 % av for-
skrevet dose. Tre pasienter falt fra, én
pasient sluttet etter én maned pga. bi-
virkninger (utstett og uvelfolelse), én
stuttet pga. manglende effekt etter to
maneder (placebo) og én dode etter
fem maneder (apoplexia cerebri). Alle
pasienter er tatt med i den statistiske
evaluering.

Seks pasienter i Hiprex-gruppen
henvendte seg syv ganger med sympto-
mer pd urinveisinfeksjon, mens H pa-
sienter i placebogruppen hadde 29 hen-
vendelser. Hver gang ble urinveisinfek-
sjon venfisert med pyuri og positiv
bakteriologisk preve. Syv av 85 kon-
troller i Hiprex-gruppen viste asymio-
matisk bakteriuri, mot 24 av &5 i place-
bogruppen (p <0,001).

Figur 1 viser forskjellen mellom Hip-
rex og placebo i symptomitiit intervall
frem til forste tilbakefall.

Foruten den ene pasienten som falt
fra pga. bivirkninger (Hiprex), ble det
registrert bivirkning hos kun én pa-
sient, forstoppelse (placebo).

Tabell 1 Resultater

Hiprex Placebo
Antall pasienter 15 13
Alder 74,5 (62-89%) 74,0 (64-79)
For behandling
Oppfelgingstid (maneder) 90 90
Antall ulbakefall 32 33
Tilbakefallsfrekvens (pr. mdned) 0,36 0,37
Under behandling
Behandlingstid (maneder) 85 85
Antail tilbakefail 7 ]
Tilbakefallsfrekvens (pr. maned) 0,08 0.34
Gjennomsnittlig intervall meliom tilbakefall (dager) 86 39
Reduksjon av tilbakefall 25 3
Asympromaiiske bakieriurier )
Totalt antall kontroller 85 33
Positive kontroller 7 R

1p < 0,01
2p < 0.001
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Figur1 Prosentandel symptomfrie pasienter pr. tidsenhet. Forskjell mellom

Hiprex (15 pasienter) og placebo (15 pasienter) over seks maneder. p < 0,01

(Gehans signifikanstest)

Diskusjon Fem av pasientene i placebogruppen

Urinveisinfeksjoner forekommer hyp-
pigere i den eldre del av befolkningen
enn i den yngre. Arsakene til den
skende forekomst i hey alder er bare
delvis kjent. Ddrligere personlig hy-
giené, redusert infeksjonsforsvar, ned-
satt urinproduksjon, feilernaring, eket
forekomst av andre sykdommer og mer
vintlente bakterier nevnes som faktorer
av betydning (4).

Flere undersoekelser har vist at man
finner de samme bakterier ved urinvei-
sinfeksjoner hos eldre som hos yngre
(5, 6).

Digranes fant i sitt materiale at Eche-
richia coli utgjorde 80,1 % av isolatene
fra kvinner over 60 ir og 69,6 % fra
kvinner mellolm 15 og 30 4r (5). I var
studie var 48 av 66 isolater E coli
(72,7 %),

Tidligere studier har vist at Hiprex er
bedre enn placebo og like godt som tri-
metoprim ved langtidsprofylakse (7-9).
Vi fant at tilbakefallsfrekvensen ble sig-
nifikant mindre med Hiprex sammen-
lignet med placebo.

fikk ikke tilbakefall i lopet av de seks
minedene studien varte. Det er mulig
at de praktiske rid som ble gitt har veert
medvirkende til dette.

Seks pasienter fikk tilbakefall selv
om de fikk profylaktisk behandling
med Hiprex. Sammenlignet med de
siste seks maneder for studien startet,
var det imidlertid feerre tilbakefall un-
der Hiprex-behandling, henholdsvis 14
og syv. Videre fikk fem av Hiprex-pa-
sientene sine tilbakefall farst etter tre
méneder, i motsetning til placebopa-
sientene hvor alle tilbakefall kom innen
tre méneder.

I denne studien ble anbefalt dosering
benyttet, én tablett morgen og kveld. 1
en tidligere studie pd yngre kvinner ble
det imidlertid funnet at én tabiett mor-
gen og kveld ikke ga signifikant for-
skjell sammenlignet med én tablett om
kvelden (9} Denne enklere dosering gir
bedre pasient «compliance», og vi vil
anta at den kan benyttes hos eldre sa
vel som hos yngre kvinner. Dette gjen-
stdr imidlertid 4 bekrefte.

Alle tilbakefall i placebogruppen
kom innen tre maneder etter giennom-
gétt infeksjon, mens kun én pasient i
Hiprex-gruppen fikk tilbakefail i denne
perioden. Vi vil derfor anbefale at man
i ferste omgang forseker Hiprex-profyl-
akse i tre maneder.

Resultatene viser at Hiprex er et vel-
egnet profylaksemiddel til eldre kvin-
ner med hyppig forekommende urin-
veisinfeksjoner.
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Prophylactic treatment of elderly wo-
men with recurrent distal urinary tract
infections

A double blind comparison of Hiprex
and placebo in general practice
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Karin Osmundsen, CRA

The clinical efficacy of Hiprex (methe-
namine hippurate) and placebo was
compared in a randomised, double-

blind, parallel group study of 30 wo-
men suffering from recurrent distal uri-
nary tract infections. Prophylactic the-
rapy for six months was initiated when
the patients had sterile urine. The urine
was bacterlologically controlled at re-
gular intervals and any side effects
were recorded at each visit.

Episodes of recurrence were recor-
ded and treated with an appropriate

antibacterial agent until the urine be-
came sterile, whereupon prophylactic
treatment was reinstituted.

Hiprex significantly prolonged the
symptomfree interval compared with
placebo.

The results show that Hiprex has a
prophylactic effect in women of post-
menopausal age suffering from recur-
rent distal urinary tract infections.



