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ÖZET 
Amaç: Stafilokok infeksiyonlarının tedavisinde en önemli sorun metisilin direncidir. Metisiline dirençli stafilokların beta-laktam antibiyotiklere de 
dirençli olması bu bakterilerle oluşan infeksiyonların tedavisinde glikopeptidlere alternatif olabilecek başka antibiyotiklere ihtiyaç duyulmasına sebep 
olmaktadır. Yeni bir glisilsiklin antibiyotik olan tigesiklin Metisiline Dirençli Staphylococcus aureus (MRSA) suşları da dahil bir çok önemli patojen 
mikroorganizmaya karşı etkinlik göstermektedir. Bu çalışmada da amaç tigesiklininin MRSA suşları üzerindeki etkinliğini göstermektir. 
Gereç ve Yöntem: Bu çalışmada çeşitli klinik örneklerden soyutlanan 50 MRSA suşunda CLSI kriterlerine göre minimum inhibisyon konsantrasyon 
(MİK) yöntemiyle tigesiklin direnci araştırılmıştır. 
Bulgular: Tigesiklinin MİK50 ve MİK90 değerleri sırasıyla 0,125 µg/ml ve 0,5µg/ml olarak saptanmıştır. 
Sonuç: Çalışma sonucunda elde edilen bulgular, kullanıma yeni giren bir antibiyotik olan tigesiklinin MRSA suşlarına karşı etkili bir antibakteriyel 
aktiviteye sahip olduğunu göstermektedir. 

Anahtar Kelimeler: MRSA, Tigesiklin, Minimum inhibisyon konsantrasyonu. 

ABSTRACT  

In-Vitro Efficiency of Tigecycline on Methicillin Resistant Staphylococcus Aureus Species Isolated from Clinical Specimens 

Objective: The major problem about staphylococal infections is methicillin resistance. Because of the fact that methicillin resistant staphilococci are 
also resistant to beta-lactam antibiotics, some new antibiotics are necessary that can be alternative to glucopeptides for treatment of these infections. 
Tigecycline a glycylcycline antibiotic is effective for treatment of many pathogen microorganisms including methicillin resistant staphylococci 
(MRSA). Our object in this study  investigating of tigecycline effectivenes on MRSA. 
Material and Method: In this study we investigated tigecycline resistance in 50 clinical specimen isolated MRSA species according to CLSI criteria 
with minimal inhibitory concentration (MIK) method 
Results: MIK50 and  MIK90  values of tigecycline were ,125 µg/ml and 0,5µg/ml respectively. 
Conclusion: Findings of this study presented that tigecycline, a new antibiotic on the market, has effective antibacterial activity  on MRSA species. 

Key Words: MRSA, Tigecyclin, Minimal inhibitory concentration. 

Metisiline direnç, Staphylococcus aureus suşlarında ilk 
defa Barber tarafından 1961 yılında bildirilmiştir. O 
tarihten itibaren Metisiline dirençli Staphylococcus au-
reus (MRSA) özellikle nozokomiyal enfeksiyonların 
önemli bir nedeni olarak sürekli karşımıza çıkmaktadır 
(1). Temas yolu ile geçiş en yaygın bulaş şeklidir (2). 
MRSA’lar betalaktam antibiyotiklere dirençli oldukla-
rından glikopeptidler bu bakterilerle oluşan enfeksiyon-
ların tedavisinde ilk sıradadırlar. Fakat son dönemlerde 
hücre duvarında kalınlaşma ile gelişen vankomisin di-
renci glikopeptid antibiyotiklere alternatif yeni antibiyo-
tikler geliştirilmesini gerektirmektedir (3). Yeni geliştiri-
len bu antibiyotiklerden biri tigesiklindir. Tigesiklin, 
glisilsiklin grubu antibiyotiklerin ilk üyesidir. Yapısal 
olarak minosiklinin semisentetik bir  derivesidir  (4).  Ri- 

bozomal korunma ve efluks mekanizmalarıyla tetrasikli-
ne direnç geliştiren Gram pozitif ve Gram negatif bakte-
rilere karşı etkili olması en önemli özelliğidir. Tigesiklin, 
bakterilerin 30 S ribozomal alt ünitesine bağlanır ve 
tRNA’nın hedefine ulaşmasını engelleyerek protein 
sentezini inhibe eder. Bakteriyostatik etkili bir antibiyo-
tiktir (5, 6). 

Bu çalışmada çeşitli klinik örneklerden soyutlanan 
MRSA suşlarına karşı tigesiklinin in-vitro aktivitesi 
belirlenmeye çalışılmıştır. 

GEREÇ VE YÖNTEM 

Fırat Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Mikrobiyoloji 
Laboratuarı’na gönderilen örneklerden izole edilen top-
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lam 50 MRSA suşu çalışmaya dahil edilmiştir. Klinik 
örneklerde üreyen stafilokokların identifikasyonu için 
kanlı agarda üreyen kolonilere sırasıyla Gram boyama, 
katalaz ve koagülaz testleri yapılmıştır. S.aureus olarak 
belirlenen suşlarda metisilin direnci, Müler-Hinton agar-
da oksasilin diski ile belirlenmiştir. CLSI kriterlerine 
göre inhibisyon zon çapı 11 mm’den küçük olanlar 
MRSA olarak tanımlanmıştır. MRSA olarak tanımlanan 
suşlarda Tigesiklin duyarlılığı plak mikrodilüsyon yön-
temi ile araştırılmıştır. Tigesiklin (Wyeth Research, Pearl 
River, NY, ABD) aktif maddesi üreticinin önerileri doğ-
rultusunda serum fizyolojik içerisinde süspanse edilerek 
hazırlanmıştır. İlk olarak tigesiklinin 256µg/ml olacak 
şekilde, Cation Adjusted Mueller Hinton Broth 
(CAMHB, Oxoid, İngiltere) ile ilk konsantrasyonu hazır-
lanıp iki katlı dilüsyonlar halinde sulandırılmıştır. Bakte-
ri süspansiyonu; direkt koloni süspansiyonu metodu ile 
serum fizyolojik içerisinde McFarland 0.5 bulanıklıkta 
olacak şekilde hazırlanıp 96 kuyucuklu plastik plaklara 
100 g ilaç solüsyonu konulmuş ve üzerine 100g bak-
teri süspansiyonu ilave edilerek ilk kuyucuktan başlaya-
rak seri dilüsyonu hazırlanmıştır (128-0,062µg/ml). 
35oC’de 18 saatlik inkübasyondan sonra gözle görülebi-
len üremeyi engelleyen en düşük ilaç konsantrasyonu 
MİK değeri olarak kabul edilmiştir. MRSA suşları için 
duyarlılık sınırı FDA (Food and Drug Administra-
tion)’nın önerileri doğrultusunda ≤0.5 olarak kabul edil-
miştir. 

BULGULAR 

Çeşitli klinik örneklerden (yara, kan, idrar, kateter ucu) 
izole edilen toplam 50 MRSA suşu çalışmada kullanıl-
mıştır. Tigesiklinin 50 MRSA suşu için MİK50 ve MİK90 

değerleri sırasıyla 0,125 µg/ml ve 0,5µg/ml olarak sap-
tanmıştır (Tablo 1). 

 
Tablo 1.  

Antibiyotik MİK50 MİK90 MİK aralığı 

Tigesiklin 0,125 µg/ml 0,5µg/ml 0,062-1 µg/ml 

TARTIŞMA 

Staphylococus aureus tüm dünyada yaygın metisilin 
direnç paterni ile hala problem olmaya devam etmekte-
dir. MRSA taşıyıcıları hastanelerdeki en önemli rezervu-

arlardır. Temas yolu ile geçiş en yaygın bulaş şeklidir. 
Bu kadar yaygın olması sınırlı sayıdaki tedavi seçenekle-
rinin hastanelerde yaygın, bazen uygun olmayan kulla-
nımına yol açmaktadır (2). 

European Antimicrobial Resistance Survelliance 
System (EARSS) tarafından Türkiye’ den de suşların 
bulunduğu 31,591 izolatın %22’ si MRSA olarak identi-
fiye edilmiştir (7). Farklı kliniklerden elde edilen MRSA 
oranları da farklıdır. Bu oran yoğun bakımlarda ortalama 
%12 (%2-26) olarak bulunmuştur. Yoğun bakımlarda 
diğer servislere göre daha sık izole edilen MRSA ülke-
mizin de içinde bulunduğu pek çok Avrupa ülkesinde 
%60’ ın üzerindedir (7-9). 

Günümüzde halen MRSA’ ların tedavisinde gliko-
peptit grubu antibiyotikler ilk sıradadır (10). Fakat yapı-
lan son çalışmalarda MRSA’ larla oluşan bazı enfeksi-
yon olgularında düşük düzeyde de olsa glikopeptid di-
renci bildirilmiştir (11, 12). Bu sebepten başta MRSA’ 
lar başta olmak üzere çoklu ilaç direnci gösteren  Gram 
pozitif bakteriler için yeni antimikrobiyallerin geliştiril-
mesine ihtiyaç duyulmuştur. Tigesiklin çoklu ilaç direnci 
gösteren bakterilerin tedavisinde yeni geliştirilen ajan-
lardan biridir. İlaç Haziran 2005 tarihinde FDA onayı 
almış ve Türkiye’ de de 2008 yılında kullanıma girmiştir 
(13). 

Dünyada ve Türkiye’de 2001 yılından beri tigesik-
lin duyarlılığı birçok araştırmacı tarafından araştırılmak-
tadır. Altındiş ve ark.’nın (14) yaptığı çalışmada tigesik-
linin MİK50 ve MİK90 değerleri sırasıyla 0.5-0.5 µg/ml; 
Arslan ve ark.’nın (15) yaptığı çalışmada 0.094-0.25, 
Tunçkanat ve ark.’nın (16) yaptığı çalışmada 0.125-0.5, 
Fritsche ve ark.’nın (17) çalışmasında 0.125-0.5; Sader 
ve ark.’nın (18) çalışmasında 0.125-0.25; Souli ve 
ark.’nın (19) çalışmasında ise 0.125-.0.5 µg/ml olarak 
bulunmuştur. Bizim çalışmamızın sonuçlarına göre tige-
siklin için MİK50 veMİK90 değerleri sırasıyla 0.125 ve 
0.5 µg/ml bulunmuştur. 

Sonuç olarak, bu değerler FDA önerileri referans 
alınarak incelendiğinde çalışmada kullandığımız MRSA 
izolatlarının hepsinin tigesikline duyarlı olduğu görül-
mekte ve MRSA enfeksiyonlarının tedavisinde kullanı-
lacak alternatif bir antibiyotik olduğu düşünülmektedir.   
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