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ÖZET

 Laboratuvarımızda konvansiyonel yöntemlerle tanımlanan 130 Acinetobacter baumannii suşunun tigesiklin duyarlı-
lıkları E-test yöntemi (AB bioMérieux, İsveç) ile belirlenmiştir. Diğer antibiyotiklere duyarlılıklar ise BD Phoenix otomatize 
mikrobiyoloji sistemi (Becton Dickinson, A.B.D.) ile araştırılmıştır. 
 E-test yöntemiyle 130 izolatın 112’si (% 86) tigesikline duyarlı, 18’i (% 14) dirençli bulunmuştur. Suşların % 50’sinin 
imipeneme dirençli olduğu gözlenmiştir. İmipeneme duyarlı suşlarda 12, dirençli suşlarda ise 6 tigesiklin direnci saptanmıştır. 
Bu fark istatistik olarak anlamlı olmasa da, imipenem dirençli suşlarda tigesiklin duyarlılığının daha yüksek bulunması dik-
kati çekmiştir. Diğer antibiyotiklere direnç oranları ise tetrasikline % 19, trimetoprim/sulfametoksazole % 41, levofloksasine 
% 75, amikasine % 78, gentamisine % 87, piperasilin/tazobaktama % 90, siprofloksasine % 92, sefotaksime % 93, sefepime 
% 94, seftazidime % 95 ve aztreonama % 100 olarak saptanmıştır.  
 Hastane kökenli A.baumannii suşlarına karşı tigesiklin etkili bir antibiyotik olarak saptanmış ve imipeneme direnç söz 
konusu olduğunda bu etkinliğin daha da yükseldiği görülmüştür. Tigesiklin bu özelliğiyle, özellikle imipeneme dirençli 
A.baumannii suşlarının neden olduğu infeksiyonların tedavisinde iyi bir alternatif olabilir.
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SUMMARY

Investigation of Tigecycline Sensitivity Rates in Nosocomial Acinetobacter baumannii Isolates by E-test

 The study was carried out on 130 Acinetobacter baumannii strains identified by the conventional methods used in our 
laboratory. Tigecycline susceptibilities of A.baumannii strains were determined by E-test method (AB bioMérieux, Sweden). 
Susceptibilities to other antibiotics were investigated by BD Phoenix (Becton Dickinson, USA) automated microbiology 
system.
 Hundred and twelve (86 %) of 130 A.baumanni strains were found to be susceptible and 18 (14 %) strains to be resis-
tant to tigecycline by E-test. Half of the strains were resistant to imipenem. Twelve of imipenem susceptible and 6 of  imipenem 
resistant strains were found resistant to tigecycline. Although the difference between these two groups was not found statisti-
cally significant, our results showed that imipenem resistant strains were more susceptible to tigecycline. Resistant rates to 
other antibiotics were found to be 19 % to tetracycline, 41 %  to trimethoprim/sulfamethoxazole, 75 % to levofloxacin, 78 % 
to amikacin,  87 % to gentamicin, 90 % to piperacillin/tazobactam, 92 % to ciprofloxacin, 93 % to cefotaxime, 94 % to cefe-
pime,  95 % to ceftazidime and 100 % to aztreonam.
  In this study, tigecycline was found as a very effective antibiotic against the isolates from hospital-acquired A.baumannii 
infections. Because of this feature, tigecycline appears to be a good alternative antibiotic, especially for the treatment of infec-
tions caused by imipenem-resistant A.baumannii strains.
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GİRİŞ
 
 Nonfermentatif, Gram-negatif bir bakteri 
olan Acinetobacter baumannii doğada, toprak ve 
sularda yaygın olarak bulunan fırsatçı bir pato-
jendir(8,11). A.baumannii, hastane ortamına yerle-
şerek yatan hastalarda nozokomiyal infeksiyon-
lara neden olabilmekte, yoğun bakım ünitelerin-
de yatmakta olan hastalarda ventilatör ile ilişkili 
pnömoniler başta olmak üzere bakteriyemi, 
idrar yolu infeksiyonları, sekonder menenjit, cilt 
ve yara infeksiyonlarına yol açabilmektedir(22,24). 
Nozokomiyal infeksiyonlarda sıklıkla izole edi-
len A.baumannii suşları karbapenemler dahil pek 
çok ilaca dirençlidir(10,20). Son zamanlarda poli-
miksinler hariç tüm antibiyotiklere dirençli 
A.baumannii salgınları bildirilmektedir(17). Bu 
durum, tedavide yeni seçenek ilaçların araştırıl-
masını zorunlu kılmaktadır(26).
 Yarı-sentetik bir tetrasiklin (glisilsiklin) 
olan tigesiklin, A.baumannii ile bazı dirençli 
Gram-negatif bakterilerin neden olduğu infeksi-
yonların tedavisinde umut vermektedir(17). 
Tetrasiklinlerin yeni jenerasyonu olan glisilsik-
linler, tetrasiklin direncinin önlenebilmesi ama-
cıyla geliştirilmiş semisentetik analoglardır(14,18). 
Glisilsiklinlerin kullanıma sunulan ilk üyesi 
tigesiklindir. Tigesiklin, diğer glisilsiklinlere 
göre tetrasikline dirençli türlere çok daha etkili 
ve daha iyi tolere edilebilir görülmektedir(1,14,19).
 Çalışmada, hastane infeksiyonları arasın-
da ilk sıralarda yer alan, çoklu ilaç direnci nede-
niyle tedavisi ve kontrolü güç bir mikroorganiz-
ma olan A.baumannii suşlarında tigesiklin duyar-
lılık oranlarının E-test yöntemiyle araştırılması 
amaçlanmıştır.

GEREÇ VE YÖNTEM

 Ocak 2009-Ağustos 2010 arasında labora-
tuvarımızda konvansiyonel yöntemlerle tanım-
lanan ve CDC kriterlerine göre(9,13) hastane 
infeksiyonu etkeni olarak kabul edilen 130 
A.baumannii suşunun tigesiklin duyarlılıkları 
E-test yöntemi (AB bioMérieux, İsveç) ile belir-
lenmiştir. Bakterilerden 0.5 McFarland bulanık-
lığında süspansiyonlar hazırlanıp, taze hazırlan-
mış Müeller-Hinton agar besiyeri yüzeyine eki-

lerek E-test stripleri yerleştirilmiş ve plaklar 24 
saat 37°C’de inkübe edildikten sonra, tigesiklin 
için bulunan MİK sonuçları, Food and Drug 
Administration’in (FDA) Enterobacteriaceae’lerde 
önerdiği (≤2 mg/L duyarlı, 4 mg/L orta duyarlı 
ve ≥8 mg/L dirençli) kriterlere göre değerlendi-
rilmiştir(7). Diğer antibiyotiklere karşı duyarlılık 
durumları ise BD Phoenix otomatize mikrobiyo-
loji sistemi (Becton Dickinson, A.B.D.) ile araştı-
rılmıştır. Tüm suşlar için, MİK sonucuna göre 
orta duyarlı ve duyarlı olduğu belirlenenler, 
çalışılan o antibiyotiğe duyarlı olarak kaydedil-
miştir. Tigesiklin direnci görülme oranı bakı-
mından, imipeneme dirençli olan ve olmayan 
gruplar arasında fark olup olmadığını belirle-
mek amacıyla Z testi ile oran karşılaştırması 
yapılmıştır.  

BULGULAR

 İzole edilen 130 A.baumannii suşunun elde 
edildikleri klinikler: Yoğun Bakım % 41, Göğüs 
Hastalıkları % 18, Pediatri % 17, Ortopedi % 5, 
Nöroloji % 5 ve diğer klinikler % 14 olarak tespit 
edilmiştir. A.baumannii suşlarının izole edildiği 
klinik örnekler Tablo 1’de gösterilmiştir. 

 

 E-test yöntemiyle 130 izolatın 112’si (% 86) 
tigesikline duyarlı, 18’i (% 14) dirençli bulun-
muştur. A.baumannii suşlarının % 50’sinin imi-
peneme dirençli olduğu gözlenmiştir. İmipeneme 
duyarlı suşlarda 12, dirençli suşlarda ise 6 tige-
siklin dirençli suş olmak üzere imipenem direnç-
li suşlarda tigesiklin duyarlılığı daha yüksek 
oranda saptanmıştır. Ancak bu direnç oranları 
bakımından iki grup arasındaki fark istatistik 
olarak anlamlı bulunmamıştır (p<0.05). Suşların 
antibiyotiklere karşı direnç oranları Tablo 2’de 
verilmiştir.

Tablo 1. 130 A.baumannii suşunun izole edildiği klinik örnekler 
[n (%)].

Trakeal aspirat
Yara materyali
Kan 
Balgam 
Vajen sürüntüsü
BOS 
İdrar 

64
27
26
  7
  3
  2
  1

(49)
(21)
(20)
  (5)
  (2)
  (2)
  (1)

A. Çıkman ve ark.



TARTIŞMA

 Son yıllarda A.baumannii’ye bağlı morbidi-
te ve mortalite oranlarındaki artış bu patojenin 
önemini arttırmıştır(5). A.baumannii infeksiyonla-
rında yaygın olarak geniş spektrumlu beta-
laktam antibiyotikler ile karbapenemlerin kulla-
nılması, bu antibiyotiklere karşı giderek artan 
direnç gelişimine neden olmaktadır(2,25). Çoklu 
dirençli hastane infeksiyonları için tipik bir 
örnek olan A.baumannii izolatlarının neden oldu-
ğu infeksiyonlar ile antimikrobiyal direnç oran-
larının giderek artış göstermesi ve tedavide 
yaşanan sorunlar, yeni tedavi seçeneklerinin 
denenmesini gerektirmiştir(2,17).  
 Tigesiklin, başlıca çoklu ilaca dirençli suş-
lar olmak üzere A.baumannii infeksiyonların 
tedavisi için yeni umut veren ve klinik kullanı-
ma en son giren antimikrobiyal ajanlardan biri-
dir(4). Tigesiklin ile yapılan çok sayıdaki çalışma-
da genellikle iyi sonuçlar bildirilmiştir. Yurtdışı 
kaynaklı çalışmalarda Pachón-İbánez ve ark.(16), 
imipeneme dirençli A.baumannii suşlarının % 
92’sini tigesikline duyarlı olarak bildirmişlerdir. 
Ricciardi ve ark.(21) ise siprofloksasin, kloramfe-
nikol, imipenem, levofloksasin, piperasilin ve 
piperasilin/tazobaktama dirençli A.baumannii 
suşlarının % 50’sini (MİK ≤ 2 µg/ml) tigesikline 
duyarlı bulmuşlardır. Ülkemizde yapılan çalış-
malarda ise Gülhan ve ark.(12), disk difüzyon 
yöntemiyle elde edilen zon çaplarının iki farklı 
kritere göre değerlendirildiği çalışmada tigesik-
lin direncini FDA’in Enterobacteriaceae için belir-
lediği disk difüzyon kriterleri (≥19 mm ve ≤14 
mm) kullanıldığında  % 3, Jones ve ark.’nın kri-

terleri olan ≥16 mm ve ≤12 mm kabul edildiğin-
de ise % 1 oranında tespit etmişlerdir. Aynı 
çalışmada A.baumannii suşlarının % 56’sında 
imipenem direnci de saptanmıştır. Başka bir 
çalışmada ise Zer ve ark.(26), yoğun bakım ünite-
si hastalarından izole ettikleri 62 A.baumannii 
suşu için tigesiklin duyarlılığını (MİK ≤ 2 μg/
ml) % 80.6 olarak tespit etmişlerdir. Yaptığımız 
çalışmada tigesiklin için elde ettiğimiz sonuçlar, 
hem ülkemiz hem de yurtdışı kaynaklı çalışma-
larla uyum göstermektedir. A.baumannii izolat-
larında tigesiklin direncinin E-test ve sıvı mikro-
dilüsyon metodu ile karşılaştırıldığı çalışmalar-
da, E-testin duyarlılık oranlarını daha düşük 
tespit ettiği vurgulanmaktadır(15). Bu nedenle 
çalışmamızda elde edilen tigesiklin direnç ora-
nının daha az olabileceği göz önünde bulundu-
rulmalıdır. Diğer anbiyotiklere karşı saptanan 
direnç oranları ise oldukça yüksek bulunmuş-
tur. Suşların yarısının imipenem dirençli olduğu 
çalışmamızda, imipeneme duyarlı suşlarda 12, 
dirençli suşlarda ise 6 tigesiklin direnci saptan-
mıştır. Bu direnç oranları bakımından iki grup 
arasındaki fark istatistik olarak anlamlı bulun-
mamış olsa da, imipenem dirençli suşlarda tige-
siklin duyarlılığının daha yüksek oranda görül-
me eğilimi dikkat çekmiştir.
 Tigesiklinden sonra en etkili antibiyotik 
olarak tetrasiklin ve trimetoprim/sulfametoksa-
zol belirlenmiştir. Birçok çalışmada, A.baumannii 
için en etkili antibiyotik kolistin olarak bildiril-
mektedir. Ancak ciddi yan etkileri olan kolistin, 
kullanımı sorun olan bir antibiyotiktir. 
Gerektiğinde yan etkileri de göz önünde tutula-
rak kullanılabilmektedir(26). Çetin ve ark.(23), imi-
penem direncini % 67 olarak buldukları 
A.baumannii suşlarında en etkili antibiyotikleri 
sırasıyla tobramisin ve netilmisin olarak belir-
lerken, Eser ve ark.(6) YBÜ’deki hastalardan izole 
ettikleri suşlarda imipenem ve sefoperazon/
sulbaktamı sırasıyla en etkili antibiyotikler ola-
rak bildirmişlerdir.
 A.baumannii izolatlarında antibiyotiklere 
direnç gelişimi son derece hızlıdır. Corbella ve 
ark.(3), 1991 yılında kandan izole ettikleri 
A.baumannii suşlarının % 100’ünü imipeneme 
duyarlı bulmuşlar, 2000 yılında ise bu oranın 
% 50’ye düştüğünü göstermişlerdir. YBÜ’deki 
yanlış uygulamalar da antibiyotiklere direnç 
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Tablo 2. 130 A.baumannii suşunun antibiyotiklere direnç oran-
ları [n (%)].

Tigesiklin 
Tetrasiklin
Trimetoprim/sulfametoksazol
İmipenem 
Levofloksasin
Amikasin
Gentamisin
Piperasilin/tazobaktam
Siprofloksasin
Sefotaksim
Sefepim
Seftazidim
Aztreonam 

  18
  25
  53
  65
  97
101
113
117
119
121
122
124
130

  (14)
  (19)
  (41)
  (50)
  (75)
  (78)
  (87)
  (90)
  (92)
  (93)
  (94)
  (95)
(100)

Hastane kökenli Acinetobacter baumannii izolatlarında tigesiklin duyarlılığının E-test yöntemiyle araştırılması



gelişimine katkıda bulunur. Direncin önemli 
nedenlerinden biri de YBÜ’lerinde hasta başına 
kullanılan antibiyotik miktarının belirgin şekil-
de yüksek olmasıdır. 
 Çalışmada; hastane kökenli A.baumannii 
suşlarına karşı tigesiklin, % 86 oranı ile çok etki-
li bir antibiyotik olarak saptanmış, imipeneme 
direnç söz konusu olduğunda bu etkinliğin % 
91’e yükseldiği görülmüştür. Ülkemizde yeni 
kullanıma giren tigesiklin bu özelliği ile, özellik-
le imipeneme dirençli A.baumannii suşlarının 
neden olduğu infeksiyonların tedavisinde iyi bir 
alternatif olarak görülmektedir.
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