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OZET

Bu calismada, 1992 — 1994 yillarinda laboratuvarimiza
bagvuran hastalarin iiretra akintist 6rneklerinden izole
edilen 105 Neisseria gonorrhoeae susunun cesitli antibi-
yotiklere disk difiizyon yontemi ile duyarliliklar ve agar
diliisyon yontemi ile minumum inhibisyon konsantrasyon-
lar1 (MIK) saptanmistir. Ayrica kromojenik sefolosporin
yontemi ile suglarin beta — laktamaz ( penisilinaz ) enzim
aktiviteleri (PPNG) arastirilmistir.

Su?larda % 22 (23) oraninda penisilin direnci bulunurken
%6.7 (7)’sinde beta laktamaz varlig1 saptanmistir. Tetra-
siklin direnci %4.8 (5) oraninda saptanmistir. Bu su?larin
tiimiinde ayni zamanda penisilin direncide mevcutdur. Ug
susta beta-laktamaz varlig, iki susta yiiksek diizeyde tetra-
siklin direnci ( MIK2> 16 Ig/ml ) saptanmi?tir. Sefoksitin di-
renci %22 (23) oraninda gozlenirken, eritromisin direnci
%32 (34) olarak saptanmi?tir. Su?lardan ikisinde (%1.9)
ofloksasin e azalmi? duyarlilik saptanmistir ( MIK: 0.5
Ig/ml ). Seftriakson, spektinomisin ve siprofloksasin diren-
ci saptanmamistir. Suglarin MIK90 degerleri penisilin
M?K90 : 32 Ig/ml, tetrasiklin MIK90 : 1 Ig/ml, seftriak-
son MIK90 : 0.125 Ig/ml, sefoksitin MIK90 :8 Ig/ml, erit-
romisin MIK90 : 4 Ig/ml, spektinomisin MIK90 : 32
Ig/ml, ofloksasin MIK90 : 0.250 Ig/ml, siprofloksasin
MIK90 : 0.06 Ig/ml, olarak saptanmistir. Calismamizda,
disk difiizyon ve agar diliisyon yontemleri ile elde edilen
sonuglar arasinda tam bir uyum gozlenmistir.

Anahtar kelimeler: N. gonorrhoeae, kromojenik sefolos-
porin yontemi, antibiyotik duyarlilik, antibiyotik

SUMMARY

Investigation of Antibiotic Susceptibilities of Neisseria
Gonorrhoeae Strains By Different Methods

In this study, antibiotic susceptibilities of 105 N. gonorrho-
eae strains that were isolated during 1992 — 1996 were in-
vestigated by disc diffusion method and agar dilution met-
hod that have been determined minimal inhibition consan-
trations ( MICs ). Furthermore, beta — lactamase ( penicil-
linase ) enzyme producing strains (PPNG) were investi-
gated by chromogenic sephalosporin method.

From the isolates, 22 % (23 ) of strains were resistant to
penicilin and 6.7 % (7) were positive for the enzyme beta
— lactamase. Depending on susceptibility results perfor-
med by agar dilution and disc diffusion methods, the rate
of resistance to tetracycline was 4.8 % (5). In seven of the
strains caresistance againts penicillin was observed with
tetracycline resistance, three of which were beta — lacta-
mase positive and two had high level tetracycline resistan-
ce ( M?K> 16 ?g/ml ). Resistance againts cefoxitin and
erythromycin were 22 % (23) and 32 % (34) respectively.
In two strains ( 1.9 % ), diminished susceptibility to oflo-
xacin had been found. There was no resistant strain aga-
inst ceftriaxone, spectinomycin and ciprofloxacin. There
was a good correlation between the results of the disc dif-
fusion and agar dilution methods.

Key words: N. gonorrhoeae, chromogenic cephalosporin
method, antibiotic susceptibility, antibiyotik

GIRIS

Gonore, bilinen en eski insan hastaliklarindan biridir.
Etkeni Neisseria gonorrhaea’dir. Ilk defa 1879
yilinda Neisser tarafindan agiklanmugtir. Tk kiiltiirii
1882 yilinda Leistikow ve Loeffler tarafindan
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yapilmugtir (1). 13. yiizyila kadar cinsel temasla bu-
lagan hastalik olarak tanimlanmus, sifilizden farkli
olarak tanimlanmasi 19. yiizyil ortalarinda gercek-
lesmistir.

Tek konak insandir. En sik lokalize iirogenital sistem
infeksiyonu daha seyrek olarak da rektal, orofaringe-
al, konjunktival ve sistemik infeksiyon olusturur(2).
Tedavi edilmeyen gonore infeksiyonlarinin bir miid-
det sonra kendiliginden iyilestigi bilinmesine rag-
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men reinfeksiyonlar siktir. 1930 larda siilfanamidle-
rin ve 1943 te penisilinin bulunusuna kadar etkili bir
tedavi uygulanamamuistir. Son yillarda N. gonorrho-
eae’de degisik antibiyotik diren¢ modelleri gosteril-
migstir. Penisilinaz olusturan N.gonorrhoeae suslari
(PPNGQ) ilk defa 1975 ve 1976 yillarinda, Amerika,
Ingiltere, Bat1 Avrupa, Afrika ve Filipinler’de bildi-
rilmigtir (3). 1976 dan bu yana penisiline direngli
suslar giderek artan oranlarda izole edildigi igin pe-
nisilin artik bu hastaligin tedavisinde ilk tercih edilen
ilac olarak diisiiniilmemektedir (3).

Gonokoklarda bilinen ii¢ tip antibiyotik diren¢ me-
kanizmasi vardir. 1 — Plazmid kaynakli TEM — 1 tip
beta — laktamaz olusumu 2 — Kromozomal genlerde-
ki mutasyona bagli PBP’lerde degisiklik ve gecir-
genligin azalmasi, 3 — Plazmid kaynakli tetrasiklin
direnci. Birinci mekanizma ile direng gosteren sus-
lar, beta - laktamaz testleri ile belirlenebilir. Bu sus-
lar genellikle penisilin disindaki  beta — laktam an-
tibiyotiklere duyarlidirlar. N. gonorhoeae susa-
larinda meydana gelen mutasyonlar, 6zellikle penisi-
linler, spektinomisin, siilfonamidler ve tetrasiklin e
olmak iizere artmis antibiyotik direncine yol acarlar.
Boyle suslar beta — laktamaz olusturmadan, kromo-
zomal kaynakl penisilin direnci ( CMRNG) olustu-
rurlar. Direncli suslar1 tespit etmek i¢in disk difiiz-
yon ve agar diliisyon yontemleri uygulanmaktadir.
Ayrica hizli kolorometrik yontemler ile plazmid kay-
nakli penisilinaz iireten N. gonorrhoeae ( PPNG)
suglar1 saptanmaktadir. (4).

Bu calismada laboratuvarimiza bagvuran hastalarin
iiretra akintis1 drneklerinden izole edilen 105 N. go-
norrhoeae sugsunun kromojenik sefolosporin yonte-
mi ile beta — laktamaz olusturmalari, disk difiizyo-
nu ile duyarliliklar1 ve agar diliisyonu ile MIK deger-
leri saptanmugtir.

GEREC VE YONTEM

Uretra akintis1 6rnekleri hasta baginda non — selek-
tif Thayer — Martin besiyerine ekilerek 350 C de %
3 -5 CO2 iceren nemli ortamda, 24 — 48 saat bek-
letilmistir. Kiiltiirde, N. gonorrhoeae’ ye benzer ko-
loni morfolojisinde iireme gosterenler mikroskop
morfolojileri, oksidaz varligi yoniinden arastirtlma,
koagliitinasyon yontemi ile ( Meritec — GC test, Me-
ridian Diagnostics, Inc., Ohio) ile kiiltiir identifikas-
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yonlart yapilmistir (5). Ayrica her muayene madde-
sinden hazirlanan Gram ve metilen mavisi preparat-
lar1, polimorf niiveli 16kositler, hiicre i¢ci ve dist
Gram negatif diplokoklar yoniinden incelenmistir.
Izole edilen her sustan kromojenik sefolosporin
yontemi ile ( Dryslide nitrocefin, Difco Laboratori-
es,Detroit, Mich.)
arastirtlmistir. Daha sonra ki islemlerde kullanilmak

beta — laktamaz varligi

izere gliserollii saklama besiyerine alinarak — 70
OC de dondurulmustur (4, 5).

Hem disk difiizyon hem agar diliisyon yonteminde
% 1 Kellogg supplementi ve % 5 steril, defibrine
koyun kani ilave edilmis GC ( Difco Laboratories,
Detroit, Mich.) besiyeri kullanilmistir.

Herbir antibiyotik i¢in uygun konsantrasyonlarda
hazirlanmis 10 ml lik antibiyotik diliisyonlar1 erimig
haldeki 84 ml steril GC besiyeri, 5 ml steril defibri-
ne koyun kani ve 1 ml Kellogg suplementinin top-
lam 90 ml hacmindeki karigimina ilave edilmis ve
dort petriye dokiilmiistiir(6,7).

0.5 Mc Farland bulanikligina ulasan siispansiyonlar,
1 / 10 oraninda sulandirilarak antibiyotikli jeloz be-
siyerine inokiile edilmistir. 35 OC de, % 3 — 5 CO2
iceren nemli ortamda 18 — 20 saat bekletilmistir. Her
iki duyarlilik yénteminde kontrol sus olarak, Istan-
bul Tip Fakiiltesi Mikroorganizma Kkiiltiir koleksi-
yonlar1 arastirma ve uygulama merkezi (KUKENS)’
den saglanan N. gonorrhoeae KUEN WHO III,
WHO V suglar1 ve ayrica Staphylococcus aureus
ATCC 25923 ve ATCC 29213

suslar1 kullanilmistir (8,9). Sonuclarin degerlendiril-
mesi National Committee for Clinical Laboratory
Standards ( NCCLS) onerilerine gore yapilmistir
10, 11).

SONUCLAR

Bu c¢alismada kromojenik sefolosporin yontemi ile
yapilan ve beta — laktamaz enzim aragtirmasinda
105 N. gonorrhoeae susunun 7 ( % 6.7 )’sinde enzim
saptanmustir. 105 N. gonorrhoeae susunun agar di-
liisyonu ile penisilin, tetrasiklin, sefoksitin, seftriak-
son, eritromisin, ofloksasin , siprofloksasin ve spek-



tinomisin’e diren¢ durumlar1 Tablo — 1 de gosteril- yapilamamistir. Ofloksasin ile elde edilen MIK so-
mistir. nuclarina gore suslardan 2 ( %1.9 ) si azalmis du-
Buna gore suslarin % 22 ( 23 ) si penisiline ( MIK> yarli olarak saptanmigtir ( MIK > 0.5 pg/ml ).

2 ug/ml ), % 4.8 (5) i tetrasiklin‘e ( MIK=> 2 pg/ml

Tablo 1. Agar diliisyonu ile 105 N. Gonorrhoeae susunun antibiyotiklere diren¢ durumu

Duyarh Orta Duyarh Direncli
Antibiyotikler Sus sayisi % Sus sayisi % Sus sayisi %
Penisilin G 12 114 70 66.7 23 22
Tetrasiklin 70 66.7 30 28.5 5 4.8
Sefoksitin 58 55.1 24 22.9 23 22
Seftriakson 105 100 - - - _
Eritromisin - - - - 34 32
Ofloksasin 103 98.1 2% 1.9% - _
Siprofloksasin 105 100 . - R )
Spektinomisin 105 100 - - - R
* 1 (azalmig duyarl)
), % 22 (23) si sefoksitin’e ( MIK= 8 pg/ml ), %32 TARTISMA
(34) si eritromisin’e ( MIK2> 2 pg/ml ) direngli bu-
lunmustur. Seftriakson, spektinomisin, ofloksasin, Cinsel yolla bulasan infeksiyon hastaliklar1 igerisin-
siprofloksasin direnci saptanmamuigtir. Disk diﬁizyon Tablo 2. 105 N. gonorrhoeae susuna karsi cesitli antibiyotiklerin
yontemi ile de aym sonuglar elde edilmistir. Penisi- MIK dagilimi, MIKS0 ve MIK90 degerleri (ng/ml).
lin e direngli 23 susun 7’sinde ( %30.4 ) beta - lak- ) ) )
. Antibiyotikler MIK aralig1 MIK MIK
tamaz varligi saptanmistir ( PPNG). Bu suslar ayni 50 90
zamanda tetrasiklin’ede direngli bulunmustur. Penisilin G 0.004 — 256 1 3
105 N. gonorrhoeae susunun agar diliisyon yon-
temi ile elde edilen MIK dagilimi, MIK 50 ve MIK Tetrasiklin <0.063-32 0.250 !
90 degerleri tablo — 2 de gosterilmistir. »
Sefoksitin 0.250 - 16 2 8
Tetrasiklin’e direncli suslarin tiimiinde ayni1 zamanda Seftriakson 0.0005 — 0.125 0.032 0.125
penisilin direnci, 3’iinde beta — laktamaz varligy,
2’sinde yiiksek diizeyde tetrasiklin direnci ( MIK > Eritromisin <0.032->32 0-125 4
. S 0
16 Ig/ml) saptan'mlgtlr. Entromls'm ile yapilan M?K Offoksasin 0.016— 0.5 0.125 0.250
aragtirmasinda direng sinir degeri MIK > 2 pg/ml
olarak kabul edilmistir (12,13). Yapilan calismalarda Siprofloksasin | 0.002 - 0.06 0.016 0.06
disk difiizyon yontemi i¢in uygulanmig bir yorumla-
. M o . kti isi <2-32 32
ma kriterine rastlanmadigindan degerlendirme Spektinomisin 3 8
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de gonore en sik rastlanilan infeksiyon hastaligidir.
Infeksiyonun bazi olgularda asemptomatik seyirli ol-
masi, cinsel partnerinde infekte olmasi ve N. gonorr-
hoeae’nin direngli suglarinin giderek artan oranlarda
rastlanilmasi gibi durumlar, cinsel yolla bulagan has-
talik kontrolii ve tedavisinde onemli bir problem
olusturmaktadir. Gonokok infeksiyonlarinin tedavi-
sinde 40 yildan bu yana penisilin ilk sirada tercih
edilen ve yaygin olarak kullanilan antibiyotik olmus-
tur. Ancak bakterilerin penisiline kars1 direng gelis-
tirmesi bu antibiyotigin gonore tedavisindeki etkinli-
gini azaltmistir (14). PPNG suglar1 ilk defa
1975-1976 yillarinda Amerika, 1ngiltere, Bat1 Avru-
pa, Afrika ve Filipinler’de bildirilmistir. PPNG, go-
nore vakalariin % 50’sini olustururken, bugiin va-
kalarin %10’undan sorumlu tutulmaktadir ( 2, 15).

An? ve Oner (17), 70 N. gonorrhoeae susunda 2
U’lik penisilin 10 pg’lik tetrasiklin, klortetrasiklin,
oksotetrasiklin diski kullanarak diren¢ aragtirmiglar,
% 25.7 oraninda penisilin direnci, % 32.8 oraninda
tetrasiklin direnci bildirmiglerdir. Kéroglu (18), agar
dilisyonu ile MIK arastirmis %25 oraninda direng
bildirirken, hicbir susun beta — laktamaz olustur-
madigini saptamustir. Ayrica, % 13.3 oraninda tetra-
siklin direnci bildirmistir. Ulkemizde ilk PPNG
su?u 1987’de Toreci ve Sabri tarafindan
tanimlanmustir (19). Koksal ve Ozgﬁr (20) tarindan
yapilan ¢alismada disk difiizyon yontemi ile % 71
oraninda penisilin direnci ve beta — laktamaz varlig1
tespit etmiglerdir. Hook III ve ark. ( 21 ), kromozo-
mal kaynakli penisilin direncini % 21, PPNG oranini
da %?2 olarak bildirmiglerdir. Ayni aragtiricilar % 15
oraninda yiiksek diizeyde tetrasiklin direnci sap-
tamiglardir. Yiicel ve ark. (22) % 5.4 ( 2 sug )
oraninda penisilinaz iireten sug bildirirken, Koksalan
ve ark. (23), disk difiizyon yontemi ile % 26.6 (8 sus)
oraninda penisilin direnci saptamiglardir. Tirodimas
ve ark. (24), penisilinaz iiretmeyen 45 N. gonorrho-
eae sugunun agar diliisyon yontemi ile MIK degerini
aragtirmiglar, 34 susta MIK araliginin 0.25 — 3 Ig/ml
bulurken, 11 susun MIK< 0.062 pg/ml olarak bildir-
misler, Hermida ve ark. (25) ise 23 PPNG susundan
16’ sinda MIK dagilimini 4 — 128 pg/ml olarak sap-
tamigtir. Zhang ( 26 ), Cin’de izole edilen 419 susta
% 4.3 oraninda penisilinaz varlig1 bildirirken, Joeso-
ef ve ark. ( 27 ), Endonezya’da  genelev
kadmnlarindan izole edilen 86 N. gonorrhoeae susun-
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da agar dilisyon yontemi ile penisilin direnci
arastirmislar ve %98 oraninda direng bildirmiglerdir.
Bu arastiricilar tetrasiklin direncinide % 98 oraninda
saptamuglardir. Bodonaik ve ark. (28) ise 199 susta %
29 oraninda direng saptarken Jamika’da penisilin di-
rencinin ilk goriildiigii 1980 yilindan bu yana gittik-
ce arttigina dikkat cekmislerdir. Bu arastiricilar tetra-
siklin direncini % 26 oraninda saptamiglardir. Carlyn
ve ark. (29 ), 673 gonokok susunda yaptiklar1t M?K
arastirmasinda, MIK dagilimini 0.03 — 32.0 pg/ml,
MIK50 0,25 pg/ml ve MIK90 16.0 pg/ml olarak
bildirirken hicbir susta beta — laktamaz sapta-
mamiglardir. Castillo ve Saab (30), Arjantinde izole
edilen 57 susta yaptiklari MiK aragtirmasinda % 3.5
oraninda penisilin direnci ile birlikte beta — laktamaz
saptamiglardir. Ayni arastiricilar % 14 oraninda tet-
rasiklin direnci bildirirken yiiksek diizeyde tetrasik-
lin direnci tespit etmemislerdir.

Calismamizda 105 N. gonorrhoeae susunu agar di-
lisyon yontemi ile penisilin MIK degerleri
arasgtirtlmis, suslarin % 22 sinde dirang saptanirken
bu suslarin 7’sinde beta — laktamaz belirlenmistir. Bu
suslardan 5’1 ayn1 zamanda tetrasiklin’ede direngli
bulunmugtur. 2 susta beta — laktamaz varlig1 ile bir-
likte yiiksek diizeyde tetrasiklin direnci ( MiK > 16
pg/ml ) birlikte saptanmigtir. Beta — laktamaz aktivi-
tesi ile birlikte yiiksek diizeyde tetrasiklin direncine
sahip suslarin ( PPNG/TRNG ) klinik ve epidemiyo-
lojik olarak ©6nemli oldugu bildirilmektedir ( 8, 31).

Plazmide bagh yiiksek diizeyde tetrasiklin direncine
sahip N. gonorrhoeae suslar1 ( TRNG ) ilk defa 1985
yilinda Amerika’da tanimlanmigtir (32). Yiiksek dii-
zeyde tetrasiklin direnci ikinci 6nemli plazmid kay-
nakli direncdir (8). Bu suslar tet M transpozonuna
sahip 25.2 mD’luk konjugatif plazmid tasirlar. Bu
kolayca diger gonokoklara aktarilabilir ( 8, 31 ). Pe-
nisillin ve tetrasiklin direnci bir seri mutasyon sonu-
cu kromozomal kaynaklida gelisebilir. 1983’ den iti-
baren beta — laktamaz liretmeyen, fakat penisiline di-
rengli gonokoklar tarafindan olusturulan gonore va-
kalarinda artis, ilgiyi kromozomal olarak gelisen di-
ren¢ problemine ¢cekmistir. Bu suslar tetrasiklin lere-
de direngli olmaya egilimlidir (2, 33). Cinsel yolla
bulagan infeksiyona neden olan bazi mikroorganiz-
malarda antibiyotiklere kars1 gelisen direnc, tedaviyi



giiclestirmektedir. Kinolonlar, gonokok {ireriti teda-
visinde etkili olan genis spektrumlu antibiyotiklerdir
(34). Centers for Disease Control (CDC) tarafindan
komplike olmayan gonokok infeksiyonlarinda alter-
natif tedavi olarak onerilmektedir. Beta — laktamaz
olusturan suglarla geli?en infeksiyonlarda etkilidir.
Genitoliiriner sivilara ve dokulara penetrasyonu, etki-
li, emniyetli ve tek doz oral kullanim kolaylig1, kino-
lonlar alternatif tedavi i¢cin miikemmel segimler ha-
line getirmistir. Bununla beraber hem genitoiiriner
sistem infeksiyonlarinda hemde diger bakteri infek-
siyonlarinda sik kinolon kullanimindan dolayi teda-
vide yetersiz kaldig1 vakalarda artig bildirilmektedir
(35). Fuchs ve ark. (36), 109 N. gonorrhoeae su?un-
da disk difiizyon yontemi ile duyarlilik ve agar diliis-
yon yontemi ile MiK ara?tirmi? ve tiim suslar1 du-
yarli olarak saptarken M?K de?erlerini < 0.125
pg/ml olarak bulmustur. Tanaka ve ark. (37), 1981 —
1984 ve 1992 —1993 yillarna ait toplam 106 sug-
ta kinolon MIK de?erlerini arastirmuglardir. Birinci
grup izolatlarda ofloksasin M?K dagilimi 0.004 —
1.0 pg/ml , M?K50 0.063 pg/ml, MiK90 0.125
pg/ml bulunurken siprofloksasin degerleri ise <
0.001 —0.25 pg/ml, 0.008 pg/ml ve 0.063 pg/ml ola-
rak bulunmustur. Ikinci grup izolatlarda, ofloksasin
icin 0.002 — 2.0 pg/ml ve 0.125 pg/ml ve 1 pg/ml bu-
lunurken siprofloksasin ic¢in < 0.001 — 1.0 pg/ml ,
0.031pg/ml ve 0.5 pg/ml bulunmustur. Bu calismada
ofloksasin i¢in azalmig duyarlilik sinir1 = 0.25 pg/ml
alinmistir. Bu calismayla, arastiricilar Japonya’da
1992 — 1993 yili suslarmin kinolon duyarliginda
onemli azalmalar oldugunu gostermislerdir. Carlyn
ve ark. (29), 39 susun ofloksasin MIK araligi,
M?K50 ve MIK90 degerlerini sirastyla 0.125 — 1
pg/ml, 0.125 pg/ml, 0.5 pg/ml olarak bulmuslardir
ve bir kinolona azalmis duyarliligin ekseri diger ki-
nolonlara azalmig duyarlilik ile beraber gézlendigini
bildirmislerdir. Tapsall ve ark. (38), 1991 —1995 izo-
lat1 2670 susta %4 oraninda siprofloksasin direnci
bulmuslar, diren¢ artiginin nedeni olarak genitoiiri-
ner sistem infeksiyonlarinda ve diger bakteri infeksi-
yonlarinda artan kinolon kullanimini gdstermislerdir.
Kinolonlar, gonokok iiretriti tedavisinde etkili olan
genis spektrumlu antibiyotiklerdir. Bununla beraber,
tedavide yetersiz kaldig1 vakalarda artig bildirilmek-
tedir (34, 35).

Calismamizda NCCLS’in verilerine gore ofloksasin
ve siprofloksasin duyarlik s sirasiyla MIK <
0.25 ug/ml ve MiK < 0.06 pg/ml alinmustir ( 11).
Buna gore 2 sus ( % 1.9 ) ofloksasin’e azalmis du-
yarli olarak saptanirken tiim suglar siprofloksasine
duyarli bulunmustur.

Makrolidlerin cinsel yolla bulasan bazi hastaliklarin
tedavisinde 6nemli bir yeri vardir. Genellikle tedavi
icin secilen ilacin kontrindike oldugu hamilelikte ge-
lisen infeksiyon vakalarinda ve penisilin alerjisi olan
hastalarda emniyetle kullamilirlar (12). 1950° li
yillardan beri kullanilan en eski makrolid olan eritro-
misin, nongonokoksik iiretrit (NGU), sifiliz ve yu-
musak sankr hastaliklarinda tetrasikline alternatif
olarak yerini korumaktadir. Ayrica penisilin direngli
N. gonorrhoeae’ye etkilidir. Ancak gastrointestinal
intoleransi, multiple doz kullanma geregi ve tedavi
siiresinin uzunlugu, bu hastaliklarda eritromisin kul-
lamimini sinirlamistir (39). Ang ve Oner (17), % 7
oraninda eritromisin direnci bildirilirken, Koro?lu
(18), MIK arastirmasi sonunda % 68.3 oraminda di-
reng saptamustir. Ehret ve ark. (12), 500 gonokok su-
sunda MIK aragtirmislar ve MIK dagilimmi 0.015 —
2.0 pg/ml , Rice ve Knapp (40, 41 ) ise 0.015 - 1.0
pg/ml bulmuslardir. Calismamizda, % 32 oraninda
direng tespit edilmistir. Gonokok suslarinda eritro-
misin direncine olduk¢a sik rastlanir. Eritromisine
artan direng profiline ragmen, diger cinsel yolla bu-
lasan hastaliklarda da etkili olmasi, ©nemini
arttirmaktadir (12).

Spektinomisin, PPNG suslarn ile olusan vakalarin
tedavisinde ve penisilin alerjisi olan kadinlarda em-
niyetle kullanilabilecek diger bir antibiyotiktir.
Yapilan bazi caligmalarda spektinomisin direnci bil-
dirilmezken ( 21, 28 ), diger baz1 ¢calismalarda da ce-
sitli oranlarda direng¢ bildirilmistir (13, 26, 27, 30).
Calismamizda suslarin tiimii spektinomisin’ e du-
yarlt bulunmustur.

Sefoksitin ile yapilan MIK aragtirmalarinda gesitli
diren¢ degerleri bildirilmektedir. Putnam ve ark.
(13), 118 gonokok susunun antibiyotik duyarlik pro-
filini agar diliisyon yontemi ile arastirmiglar. MiK
dagilimini 0.25 — 8 pg/ml  bulmusglardir. Castillo ve
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ark. (30) ise arjantinde izole edilen 57 susta 0.5 — 5.0
pg/ml olarak bulmuslardir. Rice ve Knapp (40, 41),
yaptiklart MIK arastirmasinda MIK dagilimini 0.06
— 4.0 pg/ml  bulmuslardir. Calismamizda MIK
aralig1 0.25 — 16.0 pg/ml bulunurken suglarin % 22’
sinin direngli oldugu goriilmiistiir.

A.B.D.’ de son yillarda gonore vakalarinda bir azal-
ma rapor edilirken antibiyotiklere direncli suslarin
oraninda artig bildirilmektedir. Penisilin, tetrasiklin
gibi ucuz antibiyotiklere kars1 direng artifindan do-
lay1 CDC, gonore tedavisinde seftriakson gibi pahali
tedaviler 6nermektedir. Seftriakson gebe kadinlarin
tedavisinde de giivenle kullanilmaktadir (14 ). Cesit-
li arastiricilar (13, 28, 40,41) yaptiklari calismalar ile
seftriaksonu en etkili antibiyotiklerden biri olarak
bildirmislerdir. Cin’de izole edilen 74 gonokok susu
ile yapilan bir MiK arastirmasinda (26), % 2.6 ( 2
sus ) oraninda diren¢ bildirilmistir. Caligmamizda
suslarin tiimii seftriaksona duyarli bulunmustur.

Calismamizda, MIK arastirmasi yapilan tiim antibi-
yotiklerin disk difiizyon yontemi ile yaipilan du-
yarlilik aragtirmasinda da ayni sonuclar elde edilmis-
tir. Degerlendirilmelerde NCCLS kriterleri kul-
lanilmistir (10).

N. gonorrhoeae’nin sik izolasyonu ve artan antibi-
yotik direng seviyeleri, antibiyotik duyarlilik deneyi-
nin standardize edilmesi ve basit olarak uygulanmasi
geregini gostermektedir. izole edilen her N. gonorr-
hoeae susunda beta-laktamaz enzin aktivitesinin
aragtirtlmasi, tedavide penisilin se¢imini yonlendire-
cek ve epidemiyololik arastirmalarda yardimci ola-
caktir. Antibiyotik MIK degeri, ozellikle tedavi edil-
meyen vakalarda ve yaygin infeksiyonlarda onemli-
dir. Agar diliisyonu ile MIK tayini zahmetli ve za-
man alici oldugu i¢in rutin kullanimi uygun degildir.
Ancak istatistiksel verileri saptamada ve epidemiyo-
lojik caligmalarla sinirlt kalmaktadir.

TESEKKUR

Bu calismada ilag hammadesini saglayan Pfizer, De-
va, Fako, Roche, Upjohn, Abbott, Hoechst, Ec-
zacibagt ila¢ Sanayi ve A.S ne tesekkiir ederiz.
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