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KLINIK ORNEKLERDEN SOYUTLANAN STAPHYLOCOCCUS AUREUS
SUSLARINA TiGESIKLIN ETKINLIGI

Mehmet UNLU, Giilhan VARDAR-UNLU, Aysel YAGMUROGLU,
Dilara YILDIRIM

Cumhuriyet Universitesi Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, SIVAS
OZET

Yeni bir glisilsiklin antibiyotik olan tigesiklin, Staphylococcus aureus suglart da dahil olmak iizere, bircok yaygin
patojen mikroorganizmaya kars: in-vitro olarak etkinlik gostermektedir. Bu ¢alismada, klinik 0rneklerden soyutlanan 100
metisiline direngli S.aureus (MRSA) ve 100 metisiline duyarl: S.aureus (MSSA) susunun tigesikline direnci minimum inhi-
bisyon konsantrasyon (MIK) yontemi ile arastirilmistir. Tigesiklinin Msto ve MfK90 degerleri MRSA suslart icin 0.12 pg/
ml ve 0.25 pug/ml, MSSA suglart icin 0.06 pg/ml ve 0.25 pug/ml olarak saptanmgtir. Calismamizda elde edilen bulgular, tige-
siklinin hem MRSA hem de MSSA suslarina kars: giiclii antibakteriyel aktiviteye sahip oldugunu gostermektedir.

Anahtar sozciikler: antibiyotik direnci, Staphylococcus aureus, tigesiklin
SUMMARY
Tigecycline Activity on Staphylococcus aureus Strains Isolated from Clinical Specimens
Tigecycline, a new glycylcycline antibiotic, exhibits in-vitro activity against many common pathogens, including
Staphylococcus aureus strains. In this study, tigecycline resistance of 100 methicillin resistant S.aureus (MRSA) and 100
methicillin susceptible S.aureus (MSSA) strains isolated from clinical specimens was investigated by minimum inhibitory
concentration (MIC) method. MIC,, ve MIC,, values for tigecycline were determined as 0.12 ug/ml and 0.25 ug/ml for MRSA

strains and as 0.06 ug/ml and 0.25 pug/ml for MSSA strains, respectively. These results demonstrate that tigecycline appears
to have a strong antibacterial activity against both MRSA and MSSA strains.
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GIRIS vide giicliik yaratmaktadir. Bu direngli suslarin

etken oldugu infeksiyonlarda kullanilacak olan

Staphylococcus aureus, hastane ve toplum- sinirll sayida antibiyotik bulunmaktadir. Bu

sal kaynakli infeksiyonlarin baslica nedenlerin- antibiyotiklerden biri olan tigesiklin, tetrasiklin-
den birisidir. Bireylerin derisinde ve burun lerin semisentetik analogu olan glisilsiklin anti-
deliklerinde kolonize olabilen ve populasyonda biyotik grubunun ilk {iyesidir?'$2*22)  Tetra-
Onemli oranlarda tasimnabilen S.aureus, deri ve siklin direncinin tistesinden gelmek i¢in gelisti-
yumusak dokuda seliilit, impetigo ve yumusak rilen tigesiklin, tetrasikline yapisal benzerlik
doku apseleri gibi morbidite ve mortalitesi ytik- gostermekle birlikte, bakterilerin gelistirdikleri
sek degisik infeksiyonlara neden olmaktadir®'”. ribozoma baglanmay:1 engelleme ve 0zgiil
Stafilokok infeksiyonlarin tedavisi icin bir¢ok pompa sisteminin olmamasi ile genis spektrum-
antibiyotik bulunmasina ragmen, ge¢mis yillar- lu aktivite gosterir®®). Bu calismada, klinik
da ozellikle beta-laktam ve glikopeptid grubu orneklerden soyutlanan metisiline direngli 100
antibiyotiklere direng yiizdesinin artmas: teda- S.aureus (MRSA) ve metisiline duyarli 100
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S.aureus (MSSA) susu olmak tizere toplam 200 saptanmustir?. Tigesiklinin (Wyeth Ilaclar1 AS,
S.aureus susunun tigesikline direnci, minimum ABD) seri diltisyonlari, firmadan saglanan 2 g
inhibisyon konsantrasyon (MIK) yontemi ile “Tigecycline powder” kullanilarak, final kon-
saptanarak arastirilmustir. santrasyonlar1 0.015 ug/ml - 16 ug/ml olacak

sekilde steril distile su ile hazirlanmis, suslar
ekildikten sonra 35°C’de 18-24 saat inkiibe edil-

GEREC VE YONTEM mistir. S.aureus ATCC 29213 (MIK degeri 0.03-

0.25 pg/ml) kullanilarak duyarlilik testinin dog-

Her hastaya ait sadece bir sus olmak rulugu degerlendirilmistir®. S.aureus igin

iizere, 2005-2007 yillarinda klinik &rneklerden duyarlilik siir1 < 0.5 pg/ml olarak kabul edil-
soyutlanan 100 MRSA ve 100 MSSA olmak tizere mistir®o.

toplam 200 S.aureus susu ¢alismaya alinmistir.
Bakterilerin tanimlanmasi, koloni morfolojisi,

iireme ve Gram boyanma ozelligi, katalaz ve BULGULAR

koagiilaz testleri gibi klasik yontemlerin yanisi-

ra, Phoneix (Becton Dickinson) sistemi de kulla- Cesitli klinik Orneklerden (cerrahi yara
nilarak gergeklestirilmistir. Bakterilerin metisili- materyali, kan, cerahat, kateter ucu, bogaz, idrar
ne duyarlilik testleri, % 4 NaCl ve 6 pg/ml ve burun salgis1) soyutlanan 100 MSSA ve 100
oksasilin (Sigma) i¢eren Mueller-Hinton besiyeri MRSA susu degerlendirmeye almmugtir. MIK
kullanilarak agar tarama y&ntemi ile yapilmig- degeri araligit MRSA suslarinda <0.015 pg/ml
tir®. Tam suslarn MIK degerleri, buyyonda - 1 pg/ml, MSSA suslarinda ise <0.015 pg/ml -
diliisyon yontemi ile katyon ayarli taze hazir- 0.5 pg/ml olarak saptanmistir (Tablo 1).
lanmis Mueller-Hinton buyyon (Becton- Tigesiklinin MIK,, degerleri, MRSA ve MSSA
Dickinson) kullanilarak, CLSI kilavuzuna gore suslar1 i¢in 0.25 ug/ml olarak saptanmustir.

Tablo 1. MSSA ve MRSA suslarmda saptanan tigesiklin MIK degerleri (ug/ml).

Sus sayilar1 ve MIK degerleri

Mikroorganizma ~ MiKarahgn ~ MIK,  MIK, 0015 003 006 012 025 05 1
MRSA <0.015-1.0 0.12 0.25 15 12 18 25 27 2 1
MSSA <0.015-0.5 0.06 0.25 11 27 25 21 13 3 -

ni engeller®2V,

TARTISMA VE SONUC Calismamizda tigesiklinin, 0.25 npg/ml
MiK90 degeri ile MRSA ve MSSA suslarina
Metisilin direncine sahip ve beta-laktamaz oldukga etkili oldugu saptanmistir. Diinyada ve
enzimi treten S.aureus suglarmin olusturdugu Tiirkiye’de 2001 yilindan bu yana tigesiklin
infeksiyonlarin tedavisi son yillarda giderek duyarlilig: bircok aragtirmaci tarafindan saptan-
artan bir sekilde 6nemli sorunlar ortaya cikar- mustir (Tablo 2).
maktadir. Stafilokoklara karsi olusan antibiyotik Sonug olarak, tigesiklinin hastanemizde
direnci yeni antibiyotiklerin denenmesine yol klinik érneklerden soyutladigimiz S.aureus sus-
agmaktadir. Bu tip infeksiyonlarin tedavisinde larina kars: etkin ve tedavide kullanilabilecek
kullanilabilecek antibiyotikler oldukga sinirl yeni bir alternatif antibiyotik oldugu diistiniil-
sayidadir. Tigesiklin bu antibiyotiklerden biri mektedir. Tedavi icin kullanilan tigesikline
olup, Tiirkiye’de 2008 yilinda klinik kullanima direng gelisimini engellemek amaciyla, antimik-
girmistir. Tigesiklin, tetrasikline benzerlik goste- robiyal duyarhilik testi sonuglar dikkate almna-
ren genis spektrumlu bir antibiyotik olup, 30S rak tedavi uygulanmas: gerekmektedir.

ribosomal altbirime baglanarak protein sentezi-
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Klinik 6rneklerden soyutlanan Staphylococcus aureus suslarma tigesiklin etkinligi

Tablo 2. Tiirkiye'de ve Diinyada yapilmis calismalarda Staphylococcus aureus kikenlerinde saptanan tigesiklin MIK degerleri (ug/ml).

agents in 3049 clinical isolates: 2001 to 2002, Diagn
Microbiol Infect Dis 2005;51(4):291-5.
Bradford PA: Tigecycline: A first in class tygecyc-
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MRSA MSSA
Kaynak Yil MIK araligt MiKSU MiK% MIK araligt MiKsO MiK%
Altindis ve ark.® 2007 <0.12-0.5 0.5 0.5 - - -
Arslan ve ark.® 2006 0.047-2 0.094 0.25 - - -
Azap ve ark.® 2007 0.19-2 0.25 1.5 - - -
Biedenbach ve ark.® 2001 <0.015-1 0.06 0.25 0.03-1 0.12 0.25
Bouchillon ve ark.©® 2005 0.12-2 0.25 0.25 0.12-2 0.25 0.25
Fritsche ve ark.M 2005 0.03-1 0.12 0.5 0.03-1 0.12 0.5
Gales ve ark.1? 2008 <0.06-1 0.12 0.25 <0.06-1 0.12 0.25
Kaya ve ark.®® 2007 0.32-1 0.25 0.38 - - -
Ko ve ark. 2006 <0.06-0.5 0.12 0.25 <0.06-0.5 0.12 0.12
Kolonitsiou ve ark. 2005 0.016-0.5 0.06 0.109 <0.06-0.38 0.07 0.11
Korten ve ark.(1® 2007 0.63-0.5 0.12 0.5 - - -
Mendes ve ark.® 2008 <0.12-1 <0.12 0.5 - - -
Pankey® 2005 <0.06- 2 0.25 0.5 - - -
Sader ve ark.® 2005 <0.016-1 0.12 0.25 0.03-2 0.25 0.5
Sader ve ark.@¥ 2005 <0.016-1 0.12 0.25 <0.016-2 0.25 0.5
Sorlozano ve ark.® 2006 0.04-0.19 0.09 0.125 0.04-0.19 0.09 0.12
Souli ve ark.® 2006 - 0.12 0.5 - 0.12 0.5
Tungkanat ve ark.®” 2008 0.03-0.5 0.12 0.5 0.015-0.5 0.12 0.12
Waites ve ark.?® 2006 0.03-0.5 0.12 0.5 0.015-0.5 0.12 0.12
Bu calisma 2008 <0.015-1 0.12 0.25 <0.015-0.5 0.06 0.25
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