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ABSTRACT

Introduction: The efficacy and tolerability of fosfomycin in a single dose of 3 g was compared with
ciprofloxasin 500 mg for three days in the treatment of adult female patient with uncomplicated urinary
infections.

Materials and Methods: 100 female patients with a mean age of 36.2+4.53 years who presented symptoms
of dysuria and frequency with documented pyuria and bacteriuria on urinalysis (>100.000 cfu/ml of urine)
were initially included in the study. The total number of clinically and bacteriologically evaluable patient was
100, of which 50 received fosfomycin trometamol and 50 ciprofloxacin.

Results: One to two days after the double blind medication schedule for seven days 48 of 50 patients
(96%) in the fosfomycin trometamol group and 47 of S0 patients (94%) in the ciprofloxacin group were
clinically cured. No side effect was seen in fosfomycin group but gastrointestinal side effect was seen in 3
patients in ciprofloxacin group.

Conclusion: Single dose fosfomycin in treatment of uncomplicated urinary infection in women shows that
similar efficacy and more tolerability than does three days ciprofloxacin treatment.
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OZET

Bu caligmada, komplike olmayan iiriner sistem enfeksiyonu olan kadin hastada tek doz 3 gr fosfomisin ile 3
giinliik siprofloksasin 500 mg tedavileri etkinlik ve tolerabilite acisindan karsilastirilmustir. Idrar yaparken yanma ve
sik idrara ¢ikma sikayetleri ile bagvuran ve idrar tetkikinde >100.000 cfu/ml bakteri saptanan 100 kadin hasta
calismaya alimmistir. Klinik ve laboratuar olarak incelenen 100 hastanin 50’sine tek doz 3 gr fosfomisin, 50’sine de
500 mg siprofloksasin 3 giin siire ile giinde iki kez verildi. Tedavinin bitiminden bir veya iki giin sonra yapilan idrar
kiiltiirlinde, fosfomisin alan grupta hastalarin %96’sinda, siprofloksasin alan grupta ise hastalarin %94’iinde lireme
olmamugtir. Fosfomisin alan higbir hastada belirgin bir yan etki goriilmezken, siprofloksasin alan 3 hastada
gastrointestinal sistem yan etkiler gozlendi. Ancak bu yan etkiler tedaviyi biraktiracak siddette degildi.

Anahtar kelimeler: idrar yolu enfeksiyonu, Fosfomisin, Tek doz tedavi

GIRIS

Urolojik pratikte idrar yolu enfeksiyonu
(IYE) en sik rastlamlan hastalik gruplarindan biri-
dir. Ayrica nosokomial enfeksiyonlarin en sik ne-
denlerinden biridir'. IYE nedeniyle ABD’de her
yil hekim muayenehanelerine 7 milyondan fazla
basvuru ve 1 milyondan fazla hastaneye kabul ger-
¢eklesmektedir™. Neonatal dénem hari¢ 1YE’leri
kadimlarda erkeklere gore daha siktir!. Semptoma-
tik IYE’leri 20-40 yas aras1 kadmlarin %30 unda
goriliir. Bu oran erkeklerin 30 katidir. Fakat yasla
beraber oran azalir. 65 yasindan biiyiik kadinlarin
%20’sinde erkeklerin de %10’unda bakteriiri var-

dir’. Hastaneye yatirilan ve eszamanli baska hasta-
lig1 olanlarda bakteriiiri prevalans: artar®. Yaklasik
30 yildir IYE olan hastalara tek doz antibiyotik te-
davisi yapilmaktadir’. Kolay uyum saglanmas, dii-
stk maliyet ve yan etki nedeniyle tek doz tedavi
oldukea ilgi gekicidir®.

Fosfomisin bakteri duvar sentezini erken ba-
samaklarda bloke ederek bakterisit etki gosterir.
Gram (-) ve gram (+) etkinligi vardir. Hiicre i¢cinde
L gliserofosfat transport sistemini ve hekzos fosfat
uptake sistemini kullanarak etkinligini gosterir. Bir
fosforik asit derivesidir ve suda yiiksek oranda ¢6-
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ziniir. Tek doz fosfomisin tedavisi ile elde edilen
basar1 orani trimethoprim, amoksisilin, florokino-
lon ve sefalosporinler ile elde edilen basar1 oranlari
ile aym bulunmustur’'!. Fosfomisin diinyada 20
yildir kullanimda olmasina karsin iilkemizde son

birkag yildir kullanimdadir.

Siprofloksasin ise, DNA giraz enzim inhibis-
yonu yaparak DNA sentezini bozar ve bakterinin
6liimiine neden olur.

GEREC ve YONTEM

Bu calisma Subat-Agustos 2006 tarihleri ara-
sinda Kecidren Egitim ve Aragtirma Hastanesi
Uroloji ve Jinekoloji polikliniklerine idrar yapar-
ken yanma, sik idrara ¢ikma, ani idrar yapma hissi
ve kasik agris1 sikayetleri ile bagvuran ve IYE
tespit edilen 100 hastay1 kapsamaktadir.

Caligsmaya kabul edilme kriterleri olarak pytiri
ve alinan orta akim idrar kiiltiir sonucunda 100.000
cfu/ml bakterinin iiremesi esas alindi. Calismaya
alman hastalara mikroskobik idrar analizi, idrar
kiiltiirii, antibiyotik duyarlilik testi ve kan sayimi
yapildi. Belirgin 16kositoz, yan agrisi, yiiksek atesi
olan ve {ist iiriner sistem enfeksiyonu oldugu diisii-
niilen hastalar ¢aligma dis1 birakildi. Tiim hastalar-
dan idrar tetkiki ve idrar kiiltiirii i¢in orta akim id-
rar1 alindi.

Hastalar ¢alisma hakkinda bilgilendirildikten
sonra randomize olarak 50 hastaya tek doz (3 gr)
fosfomisin trometamol oral yoldan verildi. 50 has-
taya ise siprofloksasin 500 mg (12 saat ara ile) 3
giin verildi.

Tedavi sonrasi 10. giinde hastalara tekrar id-
rar tahlili ve idrar kiiltlirii yapilarak ilaglarin yan
etkileri kaydedildi. Hastalarin baglangicta var olan
iiriner sikayetlerinin kaybolmasi klinik basari, ilk
pozitif idrar kiiltiirinden 10 giin sonra yapilan id-
rar kiiltirinde lireme olmamasi ise bakteriyolojik
eradikasyon olarak kabul edildi.

[statistiksel analizler igin Mann-Whitney U ve
ANOVA testleri kullanildi. P degeri 0.05’in altin-
da olan degerler istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

BULGULAR

Fosfomisin trometamol alan gruptaki hastala-
rin yas ortalamasi 35+5.47 yil iken siprofloksasin
olan gruptaki hastalarin yas ortalamasi ise 37+4.77

yil idi. Aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark yoktu (p>0.05). En sik iireyen mikroorganiz-
ma her iki grupta da E.Coli idi. Siprofloksasin kul-
lanilan grupta 47 (%94) hastada E.Coli iirerken, 2
(%4) hastada staphylococcus aureus, 1 (%2) hasta-
da klebsiella oxytoca iiredi. Fosfomisin trometa-
mol kullanilan grupta ise E.Coli 48 (%96) hastada
irerken, 2 (%4) hastada da staphylococcus aureus
iiredi. Izole edilen mikroorganizmalar Tablo 1°de
gosterilmistir. Siprofloksasin verilen gruptaki has-
talarin 48’sinde (%96) klinik ve laboratuar basari
saglanirken, fosfomisin verilen gruptaki hastalarin
47’sinde (%94) basar1 saglanmigtir. Bu sonuglarda
Tablo 2’de ozetlenmistir. Siprofloksasin verilen
gruptaki hastalardan staphylococcus aureus iireyen
1 hasta ve klebsiella oxytoca iireyen 1 hasta tedavi-
ye cevap vermemistir. Fosfomisin verilen gruptaki
hastalardan ise staphylococcus aureus iireyen 2
hasta, E.Coli lireyen 1 hasta tedaviye cevap verme-
mistir.

Tablo 1: Idrar yolu enfeksiyonu olan hastalarin idrar kiiltii-
riinde izole edilen mikroorganizmalar

I1zole edilen
iiropatojen
E.Coli 48 47

Staph.
Aureus
Klebsiella
Oxytoca
Toplam
hasta

Fosfomisin (n) | Siprofloksasin (n)

2 2

- 1

50 50

Tablo 2: Idrar yolu enfeksiyonu olan hastalarda bakteriyo-
lojik eradikasyon

Tedavi Doz Bakte.r iyolojik %
eradikasyon
Fosfomisin dariek 47/50 %94
0z
500 mg 2
Siprofloksasin doz 48/50 %96
(3 giin)

Tedavi basarist agisindan her iki grup arasin-
da istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktu.
Yan etkiler karsilagtirildiginda, fosfomisin verilen
grupta herhangi bir yan etkiye rastlanmazken sip-
rofloksasin verilen grupta 3 hastada gastrointesti-
nal yan etkiler gozlendi. Bu yan etkiler bulanti,
kusma ve hafif derecede karin agrisiydi. Bu yan et-
kiler hi¢bir hastada tedavinin kesilmesine neden
olmadi.
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TARTISMA

Son yillarda bazi yazarlar komplike olmayan
idrar yolu enfeksiyonlarinin tedavisinde kisa siireli
antibiyotik tedavilerinin de etkin oldugunu bildir-
mislerdir. Idrar yolu enfeksiyonlarinda pek ¢ok de-
gisik antibiyotik kullanilmaktadir. Tek doz antibi-
yotik tedavisi ilk kez Griineberg ve Brumfitt tara-
findan 1967 yilinda bildirilmistir'*>. Uzun bir siire
tek doz antibiyotik tedavisinde siilfadoxinler kulla-
nilmigtir. Cotrimoxazole-trimetoprim, amoksisilin,
sefalosporinler ve florokinolonlar tek doz tedavide
daha onceleri kullanilmistir ve %55-100 arasinda
basar1 oranlar1 bildirilmistir’''. Co-trimoxazol ya-
yinlarda tek doz tedavide en ¢ok calisilan anti-
biyotiktir. Bu ajan idrarda 48 saat boyunca MIC
iizerinde bulunur. Fosfomisinin de yarilanma dmrii
7 saattir. Tek doz tedaviden sonra en az 24-36 saat
idrarda terapotik konsantrasyonda bulunur. Fosfo-
misin trometamol bakterisidal etkiye sahip genis
spektrumlu bir antibiyotiktir. Privil transferazi in-
hibe ederek bakteri hiicre duvarinin olusmasina en-
gel olur. Tek doz fosfomisin trometamoliin oral
alimininin ardindan ilk 12 saatte idrarda 700 mg/1’-
den fazla konsantrasyon gosterirken, 24-48 saat
siire ile idrarda ortalama 150 mg/1 diizeyinde etkin
dozda bulunur. Oral olarak alindiktan sonra tama-
mina yakini degismeden idrara geger ve atilir. Cok
az bir kismu ise (%0,5) safra ile atilir. Bobrek, me-
sane, prostat ve seminal vezikiilde oldukea yiiksek
konsantrasyonda bulunur. Buna kargm kardiyovas-
kiiler, solunum ve gastrointestinal sistemlere etkisi
hemen hemen hi¢ yoktur". Bu ¢alismada tek doz
fosfomisin ile siprofloksasin 500 mg (12 saat ara
ile) 3 giinliik tedavi karsilagtirilmis ve her ikisinde
de %90’1n iizerinde eradikasyon saglanmistir. Mii-
kemmel kiir oranlar1 ve tek doz kullanilmasi nede-
niyle fosfomisin kadinlarda komplike olmayan iiri-
ner sistem enfeksiyonlarinda giivenle kullanilabi-
lir". Ayrica gebelikteki'®"'” kullaniminda fosfomi-
sinin florokinolonlara ve sefuroksim aksetile iistiin
oldugu goriilmektedir.

Diisiik yan etki profili, kolay uygulanabilirlik
ve yiksek eradikasyon oranlari nedenleri ile fosfo-
misin komplike olmayan {iriner sistem enfeksiyon-
larinin tedavisinde iyi bir segenek olarak diisiiniile-
bilir.
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