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Diritromisinin Neisseria gonorrhoeae Suslarina In Vitro

Etkinligi

Giilseren Aktag, M. Derya Aydin, Zehra Gitvener, Ozdem Ang

Ozet: Yeni makrolidlerden diritromisinin, iivetrit olgularmdan izole edilen 105 Neisseriz gonorrioeae sﬁ;una karsi
minimal inhibitiér konsantrasyonlar, agar diliisyon yontemi ile aragtinlmigtir. Suglarin % 38" diritromisine direngli olarak

saptannushir.

Anahtar Sézctikler: Diritromisin, Neisseria gonorrhoeae.

Summary: In vitro activity of dirithromycin against Neisseria gonorrhoeae stains. The minimal inhibitory concentrations of
dirithromycin, one of the newer macrolides, for 105 Nelsseria gonorrhoeae strains isolated from cases of urethritis were
investigated with the agar dilution method. 38% of strains were detected as resistant to dirithromycin.

Key Words: Dirithromycin, Neisseria gonorrhioeae.

Girig

Makrolid antibiyotikler, bagta eritromisin olmak iizere
1950'lerden bu yana tamnmakta ve yaygin olarak kullamlmak-
tadir, Son yillarda eritromisinden daha geliskin farmakokinetik
niteliklere sahip ¢egitli yeni makrolidler geligtirilmektedir. Rok-
sitromisin, klaritromisin, azitromisin, fluritromisin, diritromisin
gibi yeni makrolidier, asid kogullara dayamkliliklan, yagda da-
ha iyi coziinmeleti, polimorf ¢ekirdekli 16kosit ve makrofajlar
bagty olmak ilzere hilcrelerin iginde yilksek konsantrasyonlara
ulagabilmeleri, uzun yarilanma émiirleri gibi avantajlan ile erit-
romisine alternatif olarak gsteritmektedir (1)

Viicutta eritromisilamine dbniigerek etki ghsteren bir yeni
makrolid olan diritromisin, 24 saallen daha uzun olan yanlanma
omril sayesinde giinde tek doz kullanim kolaylafina sahiptir.
Diritromisinin Helicobacter pylori, Campylobacier jejuni, Mo-
raxella catarrhalis, Bordetella pertussis, B. parapertussis ve
bazt Neisseria gonorrhoeae suglarna etkili oldugu bildirilmigtir
(2).

Cahsmamuzda iiretritli hastalardan izole edilen 105 N. go-
norrhoege susunun diritromisine duyarlihklan sragtiritmgtir,

Yintemler

Caligma, iretrit gikayetleri ile bagvuran hastalardan izole
edilen 105 N. gonorrhoeae sugu ile yaminugtr. Standard yn-
temlerle izole edilen suglann idantifikasyonlan koagliitinasyon
{Meridian) deneyi ile dogrulanmgtir.

Minimal inhibisyon konsantrasyon (MIK) arastirmasi, agar
dilisyon yontemi ile ve NCCLS @nerilerine ptire araghriimigtir
(3). Besiyeri olarak % 5 defibrine koyun kani ve Kellog suple-
menti eklenmis GC besiyeri kullanilmig, Mc Farfand 0.5 no'lu
tiip bularklifina gore syarlanmag bakteri sllspansiyonianndsn
P'er pl inokfile edildikten senra 35°C'de mumlu kavanozda 18-
20 saat inktibe edilmistir. Kontrol olarak Stapiiylococcus aureus
ATCC 29213 ve ATCC 25923 suglan kullamlmustir, MIK belie-
lenmesinde antibiyotik konsantrasyon aralil .004-256 pg/ml
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olarak uygulanmigtir. Suglar, MIK degerleri < 2 pg/ml ise di-
rencli; 2 8 pg/ml ise duyarli olarak degerlendirilmistir (4).

Sonuclar

. 105 sugtan 54t (% 52) duyarl, 11'f (% 10) orta derecede
duyarlt ve 401 (% 38) direngli bulunmustur {Table 1). Penisili-
ne duyarh suglarin (PSNG), diritromisine direng orant % 36
iken, penisiline direngli suglarda (PRNG) % 48'dir (Tablo 2).
PRNG suslartnin MiKgy ve MiKyg degierleri, PSNG suglarindan
iki kal yiiksek bulunmustur (Tablo 3).

irdeleme

Antimikrobiyal etki spektrumlannda dnemli farkhliklar ol-
mamakla birlikte, intestinal kanaldan tahrise yol agmaksizin
hizla emilmeleri, yilksek doku ve hiicre ici konsantrasyonlarna
ulagabilmeleri ve uzun yanlanma &miirlerinin sagladifi glinliik
tek doz kullamtabilme gibi farmakolojik avantajlar: ile eritromi-
sine alternatif olabilecek gesitli yeni makrolidler geligtirilmekte
ve kullanima sunulmakiacir, Bu yeni makrolidlerden dzellikle
nzitromisin, klaritromisin, diritromisin ve roksitromisin yaygin
ofarak aragtinlmig ve bunlarm bakteriyel farenjit, otit, sinilzil,
akut brongit, pndmoni ve seliilit gibi infeksiyonlarda etkili ol-
duklan ortaya kenmustur. Bakieriyel cinsel temasla bulagan
hastaliklarin (CTBH) tedavisinde, majr etkenlerin hemen hep-
sine etkili olmasi, gebelerde ve penisilin allerjisi olanlarda kul-
lanilabilmesi, eritromisini Snemli segeneklerden biri kilar, Bu
nedenle yeni makrolidlerin de bakteriyel CTBH etkenlerine kar-
51 etkintikleri aragiinlmaktadir.

Cesitli caligmalar diritromisinin N, gonorrhoeae suglan dze-
rine etkisinin diger makrolidlerden daha fazla olmadiin ortaya
koymaktadir (5-7). Diritromisin, eritromisin, azitromisin, kiarit-
romisin, roksitromisin ve josamisinin antibakteriyel etkilerini
kiyaslamali ofarak inceleyen bir galiymada diritromisin, N. go-
norrhigeae’ye en az etkili makrolid olarak saptanmistir. En etki-
1i makrotidin azitromisin olarak saptandig ¢aligmada, diritromi-
sin igin MIK smlan 0.25-4 mgflt, MiKso ve MiKgydegerleri
PSNG ve PRNG suglan igin 1-2 ve 2-4 mg/it olarak saptanmig-
tir {5). Diger bir calismada da diritromisin igin MIKsy degeri 2
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ﬁablo 1. Diritromisinin PSNG ve PRNG Suglarina Karsi Belirlenen MiK Degerleri

romisin ve josamisin, C. trachomaris'c
karst diritromisinden 8-1(0 kez daha aktif

MIK Degerlert {pg/ml)

bulunmugtur (9). Diritromisinin mikop-

Q= 105)

lazmalara etkisi incelendifinde,
8 0.004- Mycoplasma preumonige infeksiyonla-
us 0.062  0.25 0250 05 1 2 4 81 2 6 rinda etkili olun bu antibiyotigin U. ure-
PSGN ) 7 1 5 B o107 g 13 7 . alyticun'a kat:§3, eldeki cﬂhgei s.t-:geneklel"-
(n=B2) den daha etkili olmadig1 gorilmektedir
PANG - i 2 - 1 4 4 1 3 8 A aor. . L
{n=23) Uretrit olgulanindan izole ettifimiz
Toplam - B 13 5 14 14 " 10 16 19 1 N. ponorrhoeae suglarinda sapiacdifimiz

ylksek orandaki direng, diger calisma
sonuglar: ile birlikie digiinilldiigiinde,

( Tablo 2. PSNG ve PRNG Suglarimin Diritromisine
Duyarlihk Sonuglars

Duyarl Orta Direncli
Sug Sayr (%) Say (%) Sayt (%)
PSNG 46 (55) 7 )] 29 {36)
{n=B2}
PRNG g (35) 4 1m H {48)
(n=23)
Tepiam 54 {52) H (1) 40 {38)

Qﬂ 05) /

/ Tabla 3. PSHG ve PRNG Suslannin MiK50 ve MiKQﬁ

Degerleri
SLI§ M|K5u MIKQU
Sayisi {(ng/ml) {ug/mi)
PSNG 2 15
(n=82)
PRNG 4 32

tha)

mg/it olarak saptanmiy ve yine azitromisin en etkili makrolid
otarak bulunmugtur (6). Caligmamizda 0.125-64 mg/lt arasinda
saptanan MIK degerleri MiKsg ve MiKyg igin PRNG suglarinda
2-16 ve 4-32 mg/lt olarak bulunmugtur.

Diritromisinin, diger iki major bakteriyel CTBH etkeni olan
Chlamydia trachomatis ve Ureaplasma urealyticum'a eikisi de
aragtimlmighr. MiKgy degerinin 1 pg/ml olarak saplandigr bir
caligmada diritromisin, C. frachomatis'e kargt doksisiklinden
daha az etkili bulunmugtur (8). Yine bir bagka caligmada roksit-

)

diritromisinin N. gonorrhoeae ve difer
major ctkenlere baglh CTBH'nin tedavisinde uygun bir secenck
olamayacaiim gistermektedir.
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