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OZET

Acinetobacter baumannii, hastane ortaminda cesitli ylizeylerde uzun siire canliligini koruyabilen ve
hastane enfeksiyonlarina neden olan bir bakteridir. Tigesiklin ise, son yillarda 6zellikle direncli bakterile-
rin olusturdugu enfeksiyonlarda kullanilan bir antimikrobiyal ajandir. Bu calismanin amaci, tigesiklinin
A.baumannii suslarina karsi aktivitesinin planktonik hicreler ve biyofilm ortamindaki sesil hiicrelerde be-
lirlenmesi ve etkinligin biyofilm sentezi ile karsilastirimasidir. Calismada, kan kdltiirlerinden izole edilen
59 A.baumannii susunda tigesiklin aktivitesi agar dillisyon yontemi ile arastirilmis; biyofilm olusumu
%0.25 glukozlu beyin kalp inflizyon buyyonunda polistren yiizeylere yapisma ile degerlendirilmistir. Bi-
yofilm pozitif ve negatif suslarin planktonik hiicreleri tizerinde tigesiklinin doz ve zamana bagimli aktivi-
tesinin dlcimiinde, zamana karsi 6ldirme (time-kill) yontemi kullaniimistir. Bunu icin logaritmik Greme
fazindaki hiicreler minimum inhibitér konsantrasyonu (MIK) degerlerinin 0.5, 1, 2, 4, ve 8 kati oranlarin-
da tigesiklin ile karistinlmis ve 0., 2., 4., 6., 24. ve 48. saatlerde yapilan pasajlarla koloni sayilari deger-
lendirilmistir. Tigesiklinin biyofilm ortamindaki sesil hiicrelere etkinligi plastik boncuklarda olusturulmus
biyofilmler tzerinde caligilmistir. Planktonik hiicrelerin %89.8'i tigesikline duyarli bulunmus; MiKSO ve
MiK9O degerleri sirasiyla 1 ve 2 pg/ml olarak tespit edilmistir. izolatlarin %52.5 oraninda biyofilm olustur-
dugu ve biyofilm olusumu ile MIK degerleri arasinda anlaml bir iliski olmadig belirlenmistir (p> 0.05).
Tigesiklinin planktonik hiicreler tizerinde glicli antibakteriyel aktivite gosterdigi ve aktivitenin doz ve za-
mana gore degisiminin suslarin biyofilm olusturma &zelliginden bagimsiz gerceklestigi gozlenmistir. Bi-
yofilm Ureten suslarda sesil hiicrelerin biyofilm inhibitdr konsantrasyonlarinda belirgin artis tespit edilmis-
tir. Sonug olarak; tigesiklinin planktonik A.baumannii suslar Gzerinde gliclu etkinliginin oldugu, ancak bi-
yofilmdeki sesil hiicrelere etkisinin belirgin olarak azaldigi saptanmistir. Bu sonuglar, bu bakteriye bagl
enfeksiyonlarin tigesiklin ile tedavisinde in vitro duyarlilik testlerinin yani sira, biyofilm ortamindaki hiic-
relerin duyarliliklarinin azalmasi olasihdinin da dikkate alinmasi gerektigini distindirmektedir.

Anahtar sozciikler: Acinetobacter baumannii, biyofilm, biyofilm inhibitér konsantrasyon, tigesiklin.
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ABSTRACT

Acinetobacter baumannii is an important pathogen, capable of survival for very long periods on var-
ious surfaces in the hospital environment. Tigecycline is a commonly used antimicrobial agent especial-
ly for the treatment of resistant infections. The aim of this study was to investigate the activity of tige-
cycline on both planktonic and sessile biofilm cells of A.baumannii strains isolated from blood cultures
and to compare the efficiency in terms of biofilm synthesis. Tigecycline activity on 59 A.baumannii strains
was examined by agar dilution technique. The ability of strains to form biofilm was evaluated by adher-
ence on polystyrene surfaces in brain heart infusion broth supplemented with 0.25% glucose. Time-kill
technique was used for determination of the time and concentration dependent activity of tigecycline
on biofilm positive and negative strains. The planktonic cells in logarithmic growth phase were exposed
to tigecycline at 0.5, 1, 2, 4, ve 8 x minimum inhibitory concentration (MIC) concentrations and colony
counts were evaluated after 0, 2, 4, 6, 24 and 48 hours. The effect of tigecycline on sessile cells was stud-
ied on biofilm matrix composed around plastic beads. Tigecycline susceptibility rate of planktonic cells
was 89.8% and MIC,j and MIC, values were T and 2 pg/ml, respectively. Biofilm formation was detect-
ed in 52.5% of isolates and no significant correlation was found between MIC values and biofilm pro-
duction of the strains (p> 0.05). Tigecycline showed a potent antibacterial activity against planktonic
cells regardless of biofilm forming capability of strains. Biofilm inhibitory concentrations of sessile cells
were elevated significantly. As a result, tigecycline showed a potent activity on planktonic A.baumannii
cells however, the effect was decreased significantly on sessile cells in biofilm environment. The results
suggest that, the possibility of decreased sensitivity of cells in biofilm environment should be considered
as well as antibiotic sensitivity test results during the treatment of infections caused by A.baumannii.

Key words: Acinetobacter baumannii, biofilm, biofilm inhibitory concentration, tigecycline.

GiRi$

Gram-negatif, non fermentatif, sporsuz kokobasil yapisinda bir bakteri olan Acineto-
bacter baumannii, neden oldugu agir enfeksiyonlar ve antimikrobiyal direnci nedeniyle
son yillarda 6nem kazanmugtir. Bakteri, saglikli kisilerin bogaz, deri ve diger viicut bolge-
lerinden izole edilmektedir. Bunun yani sira hastane ortaminda hasta yataklari, nemlen-
diriciler ve ventilatér gibi cihazlarda uzun siire canliigini korudugu gésterilmistir'. A.ba-
umannii, hastane enfeksiyonlarinin en énemli etkenlerinden olup, kateter ile iliskili enfek-
siyonlarda yiiksek oranda saptanmaktadir?. Ancak ¢ok ilaca direncli veya panrezistan sus-
lar nedeniyle enfeksiyonlarin tedavisi gliclesmektedir. A.baumannii kaynakli hastane en-
feksiyonlarinda %34 olarak bildirilen mortalite orani, yogun bakim hastalarinda %43’le-
re cikmaktadir?.

Tigesiklin, minosiklinin sentetik tirevi olan bir antimikrobiyal ajandir. Ribozomlarda
30S alt birime baglanip protein sentezini inhibe ederek etkisini gésterir. A.baumannii
tizerinde gliclii bakteriyostatik aktivitesi oldugu gosterilmistir”. Bu antibiyotik, kompli-
ke cilt enfeksiyonlar ve intraabdominal enfeksiyonlarin tedavisinde kullanilmak UGzere
onay almistir®.

Biyofilm olusumu, bakterilerin hastane ortaminda daha uzun siire canlihigini korumasi
ve enfeksiyonlarda antimikrobiyal tedaviye diren¢ nedeniyle dnemli bir patojenite fakto-
ridur. A.baumannii suglarinin ytiksek oranlarda biyofilm olusturdugu bilinmektedir; ancak
bu suslarin antimikrobiyal direncleri ile biyofilm iliskisi hakkinda cok az calisma vardir®®.
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Bu calismada hastane enfeksiyonu etkeni olan A.baumannii suslarinda, tigesiklinin
planktonik hiicrelere olan in vitro aktivitesinin belirlenmesi ve daha sonra olusturulan bi-
yofilm ortaminda tigesiklin aktivitesindeki degisikliklerin, suslarin biyofilm olusturma
ozellikleri ile karsilastirilmasi amaglanmistir.

GEREC ve YONTEM

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi, Ankara ve Adana Egitim ve Arastirma Hastanelerin-
de yatan hastalarin kan kilttrlerinden izole edilen ve BBL Phoenix tanimlama sistemi
(Beckton Dickinson, ingiltere) ile tiplendirilen 59 A.baumannii susu ¢calismaya alindi. Tum
suslar calismaya kadar -80°C’de saklandi.

Tigesiklin Minimal inhibitér Konsantrasyonlari (MiK)'nin Belirlenmesi

Tigesiklin duyarlligi agar diliisyon teknidi ile calisildi. Bunun icin Muelller Hinton agar-
da 16-0.6 pg/ml tigesiklin diltisyonlar guinltik olarak hazirlandi. Suslarin bir gecelik taze
pasajlarindan Mueller Hinton buyyonu icinde McFarland 0.5 yogunlugunda suspansi-
yonlari yapilarak besiyerine 5 pl damlatildi ve plaklar 37°C’de bir gece inklbe edildi.
Tum 6rnekler ¢ift caligildi. MIK degeri < 2 ug/ml olan suglar tigesikline duyarl kabul edil-
di*. Kalite kontrol susu olarak Escherichia coli ATCC 25922 kullanild.

Biyofilm Olusumu

Biyofilm testleri kantitatif yontemle uygulandi®. Tiim izolatlar taze olarak hazirlanan
%0.25 glukozlu beyin kalp inflizyon buyyonu (G-BKIB) icinde bir gece 37°C’de inkiibe
edildi ve yine taze olarak hazirlanan G-BKIB ile 1/20 oraninda sulandirildi. Bu stispansi-
yondan 200 pl alinarak steril 96 kuyucuklu polistren plaklara aktarildi. 37°C’de 24 saat-
lik inkiibasyondan sonra, kuyucuklar fosfat tamponlu su (PBS) ile yikandi; ters cevrilerek
kurutuldu ve %1’lik kristal viyole ile 15 dakika boyandi. Plaklar PBS ile tekrar yikandiktan
sonra her kuyucuga 200 pl etanol-aseton (80/20 vol/vol) aktarildi ve 590 nm’de okutu-
larak optik yogunluklari (OD) saptandi. OD degerlerine gore suslarda biyofilm olusumu;
OD < 1 ise negatif, 1 < OD < 2 ise zayif pozitif (+), 2 < OD < 3 ise orta pozitif (++) ve 3
< OD ise guclu pozitif (+++) olarak degerlendirildi. Deneyler iki kez tekrar edildi. Kalite
kontrol olarak Enterococcus faecalis ATCC 29212 susu kullanildi.

Zamana Kargsi Oldiirme (Time Kill) Calismasi

Planktonik hiicrelerde yapilan zamana karsi 6ldiirme deneylerinde suglar 6ncelikle
250 ml Mueller Hinton buyyon (MHB) icinde bir gece inklbe edilerek hiicrelerin loga-
ritmik fazda tremeleri saglandi. Ertesi gun kiltirde Ureyen bakteri yogunlugu McFar-
land 0.5 olacak sekilde ayarlandi ve 50 ml’lik 6 ayr steril siseye (flask) 36'sar ml bolin-
da. ilk 5 siseye guinlik MHB ile hazirlanan ve konsantrasyonlari ayarlanan tigesiklin ¢6-
zeltileri, secilen suslarin tigesiklin MIiK degerlerinin 0.5, 1, 2, 4, ve 8 kat konsantrasyon-
lari olacak sekilde 4 ml ilave edildi. Antibiyotik eklenmeyen son sise ise Greme kontroli
olarak kullanildi. Deneylerin 0., 2., 4., 6., 24. ve 48. saatlerinde alinan érnekler 1-10°
oranlarinda sulandirilarak kanli agara ekim yapildi ve koloni sayisi hesaplandi.
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Biyofilm inhibitér Konsantrasyonlari (BiK)'nin Belirlenmesi

Bu amacla Tre-Hardy ve arkadaslarinin'® yéntemi modifiye edilerek kullanildi. Tiim
izolatlar 6ncelikle biyofilm olusumu icin taze olarak hazirlanan G-BKIB icinde bir gece
37°C’de inkiibe edildi. Ertesi giin taze hazirlanan G-BKIB ile 1/20 oraninda sulandirilarak
200’er pl 96 kuyucuklu mikroplaklara dagitildi. Plaklardaki her bir kuyucugun icine ste-
ril plastik boncuklar yerlestirilerek 37°C’de bir gece inkiibe edildi. Baska bir mikroplakta
taze hazirlanan MHB icinde tigesiklinin seri dilisyonlari yapildi. Biyofilm olusturulan plas-
tik boncuklar antibiyotik dilisyonu yapilan mikroplaklarin her kuyucuguna yerlestirildik-
ten sonra bir gece 37°C’de inkiibe edildi. Ertesi glin kuyucuklardaki boncuklar 200 pl
MHB besiyeri iceren ependorf tiiplerine transfer edildi ve biyofilm tabakasinin ayrilmasi
icin hizli devirde 5 dakika vortekslendi. Bu islemden sonra tiiplerdeki siipernatandan 100
pl alindi ve yeni bir mikroplakta icinde 100’er yl MHB bulunan kuyucuklara aktarildi.
37°C’de bir gecelik inkiibasyondan sonra Gremenin inhibe oldugu en diistik konsantras-
yon BiK olarak degerlendirildi.

istatistiksel Analizler

istatistiksel analizlerde Mann-Whitney U testi ve Spearman’s rho korelasyon katsayisi
kullanildi. Veri setinin analizinde SPSS 13.0 (Chicago IL, ABD) istatistik paket programi
kullanildi. p< 0.05 degeri anlamh kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya alinan suslarda tigesiklin MIK degerleri 0.25-4 ug/ml arasinda bulunmus ve
suslarin %89.8'inin tigesikline duyarli oldugu belirlenmistir. MIK, ) ve MIK,, degerleri ise
sirasiyla 1 ve 2 pg/ml‘dir.

Biyofilm deneylerinde, kuyucuklarin ylizeyinde makroskobik olarak yapismig gozlenen
suslarda OD > 1 olarak bulunmustur. Biyofilm olusumu 16'si gliclii, 10°u orta, 5'i zayif
pozitif olmak tzere suslarin 31 (%52.5)'inde gozlenmistir. A.baumanni suslarinin tigesik-
lin MiK degerleri ve biyofilm olusturma oranlarina gére dagilimi Tablo I’de gésterilmis-
tir. Bu sonuclara gore, planktonik hicrelerin biyofilm olusturma yetenegi ve biyofilm po-
zitiflik oranlari ile MIK degerleri arasinda anlamli bir iliski bulunmamustir (p> 0.5).

Tablo I. Planktonik Acinetobacter baumannii Hiicrelerinde Tigesiklin MIK Degerleri ve Biyofilm Olusturma
Durumlari

MIK (ug/ml)
Biyofilm olusumu 0.25 0.5 1 2 4 Toplam
Gicli 0 4 3 8 1 16
Orta 0 0 6 2 2 10
Zayif 2 0 1 2 0 5
Negatif 0 0 12 13 3 28
Toplam 2 4 22 25 6 59

MIK: Minimum inhibitér konsantrasyonu.

590 MiKROBIYOLOJi BULTENI




Can F, Kaya M, Bayindir Bilman F, Uncu H, Demirbilek M, Yazici AC.

Biyofilm pozitif ve negatif iki sus secilerek doz ve zaman bagiml tigesiklin aktivitesi,
zamana kargl 0ldiirme yontemiyle arastinlmistir. Her iki susta elde edilen sonuglar Sekil 1
ve Sekil 2’de gosterilmistir. Tigesiklin, biyofilm olusturan ve olusturmayan her iki susun
planktonik hticreleri Gizerinde doz ve zamana bagimli olarak benzer antibakteriyel aktivi-
te gostermistir. Her iki susta da tigesiklinin etkisi 2. saatte baslamistir. MiK ve tizerindeki

konsantrasyonlarda bakteriyostatik aktivite 4. saatte belirginlesmis ve 24. saatte tGreme
tamamen inhibe olmustur.

log, , CFU/ml

T <1
0 2 4 6 24 48

Zaman (saat)

Sekil 1. Biyofilm negatif A.baumannii susunda tigesiklinin doz ve zamana bagimli aktivitesi. A: Antibiyotiksiz
kontrol, tigesiklin O: 0.5 ug/ml, ®: Tug/ml, x: 2 ug/ml, a: 4 ug/ml, o: 8 ug/ml konsantrasyonlari.

0 2 4 6 24 48

Zaman (saat)

Sekil 2. Biyofilm pozitif A.baumannii susunda tigesiklinin doz ve zamana bagimli aktivitesi. A: Antibiyotiksiz
kontrol, tigesiklin o: 2 yg/ml, m: 4 ug/ml, O: 8 ug/ml, x: 16 ug/ml, A: 32 ug/ml konsantrasyonlari.
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Tablo II. Acinetobacter baumannii Sesil Hiicrelerinin Tigesiklin Duyarliliklarinin Biyofilm Olusturma Oranla-
ri ile Karsilastiriimasi

BIK (ug/ml)
Biyofilm olusumu  0.25-2 4-16 32-128 256-1024  2048-4096 Toplam (n= 59)
Gugli - 3 8 2 4 17
Orta 2 3 5 - 3 13
Zayif 2 - 3 - - 5
Negatif 15 2 6 1 - 24
Toplam 19 8 22 3 7 59

BIK: Biyofilm inhibitér konsantrasyonu.

Biyofilm duyarlilik testleri sonucunda suslarin BIK degerleri 0.5-4096 ug/ml arahgin-
da bulunmustur. Tim suslarda sesil hiicrelere karsi tigesiklin inhibitor konsantrasyonlari
1-> 4096 kat artig gostermistir. BiK degerleri ve biyofilm olusturma oranlari Tablo Il’de
gosterilmistir. Biyofilm olusturma 6zelligine gore sesil hiicrelerin tigesiklin inhibitor kon-
santrasyonlarindaki artig istatistiksel olarak anlamli bulunmus (p< 0.001), ancak biyo-
film pozitiflik oranlari ve BiK degerleri arasinda bir korelasyon gézlenmemistir.

TARTISMA

Tigesiklinin, gram-pozitif ve gram-negatif aerobik ve anaerobik bakterileri icine alan
genis bir antimikrobiyal etki spektrumu vardir. Son yillarda yapilan siirveyans calismala-
rinda A.baumannii'nin tigesikline yiiksek oranda duyarli oldugu gésterilmistir'''3. Drag-
hi ve arkadaslar'® 2008 yilinda yayinlanan calismalarinda, cok ilaca direncli 60 A.ba-
umannii susunda MIKSO ve MIK90 degerlerinin sirasiyla 1 ve 2 mg/l oldugunu ve suslarin
%91.7’sinin tigesikline duyarl oldugunu bildirmistir. italya’da yapilan bir ¢calismada kar-
bapeneme direncli A.baumannii suslarinin tigesikline %93 oraninda duyarl oldugu gos-
terilmistir'>. Ulkemizde tigesiklin ile ilgili yapilan calismalarda, hastane enfeksiyonu kay-
nakli A.baumannii suslarinda Akan ve arkadaslar'® 100 panrezistan izolatin %93’iinde,
Akinci ve arkadaslari'” ise 98 izolatin %80.6'sinda MIK degerinin < 2 ug/ml oldugunu
bildirmistir. Bizim calismamizda A.baumannii planktonik hicrelerinin tigesikline %89.8
oraninda duyarl olmasi, MiKS0 ve MiK90 degerlerinin sirasiyla 1 ve 2 pg/ml bulunmasi
sonuclarimizin diger ¢alismalarla uyumlu oldugunu gostermektedir.

Cok ilaca direncli A.baumannii suglarina bagh gelisen enfeksiyonlarin tedavisinde ti-
gesiklin kullanimi ile ilgili klinik calismalar gittikce artmaktadir. Ozellikle bakteriyemi,
ventilator ile iligkili pndmoni ve kateter kaynakh enfeksiyonlarin tedavisinde basarili so-
nuglar alindigi bilinmektedir*'8, Ancak bazi olgularda tedaviye yanitsizlik oldugu da bil-
dirilmistir'®.

Biyofilm, bir ekstraseliiler matriks ile cevrelenmis hiicreler toplulugu olarak adlandiri-
lir. Biyofilm ortamindaki sesil hiicrelerin antimikrobiyal ajanlara daha direncli oldugu
gosterilmistir. Biyofilm icine antibiyotiklerin penetrasyonunun azalmasi, bakterilerin Gre-
me hizinin yavaglamasi, matriksteki metabolik faktorler gibi cesitli etkenler biyofilm di-
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rencinden sorumlu tutulmaktadir?®. Mah ve O’Toole?!, organizmada olusan enfeksiyon-
larin %65'inin biyofilm komponenti oldugunu bildirmistir. Biyofilm ile iliskili enfeksiyon-
larin tedavisinde yiliksek dozda antimikrobiyal ajan kullaniimasi ile ilgili klinik cahsmalar-
da sinirl basari elde edilmistir?2. Bu nedenle antimikrobiyal ajanlarin aktivitesinin deger-
lendirilmesinde biyofilmdeki hiicrelerin de dikkate alinmasi 6nem kazanmaktadir. Bu ¢a-
lismada 59 A.baumanniiizolatinin 31 (%52.5)'inin biyofilm olusturdugu gozlenmistir. Bu
sonug¢ daha énce 17 A.baumannii izolatinda yaptigimiz ¢alismada® elde edilen %52.9,
Rao ve arkadaslarinin® elde ettikleri %62’lik biyofilm pozitifligi ile uyumludur. Rao ve ar-
kadaglan® biyofilm pozitifligi ile cok ilaca direng profili arasinda korelasyon oldugunu ve
bla,, , varhginin bakterilerin adezyonunda 6nemli rolu olabilecegini belirtmistir. Ancak
calismamizda planktonik hiicrelerin tigesiklin MiK degerleri ile biyofilm olusturma oran-
lari arasinda anlamli bir iliski bulunmamustir.

Smith ve arkadaslari?* tigesiklinin metisiline direncli stafilokoklar (MRSA) (izerinde et-
kisini inceledikleri calismalarinda, MIK ve (zeri konsantrasyonlarda aktivitenin 4. saatte
basladigini ve 24. saatte bakteri sayisinin > 4 log, ; dustigunu gostermistir. Yine ayni ¢a-
lismada, biyofilm ortaminda Ureyen MRSA izolatlarina karsi antimikrobiyal ajanlarin
MIK,, degerlerinin 4-1067 katina kadar ciktigi ve tigesiklinin biyofilmdeki hiicrelerin
%57'sini 6ldiirdiigi gésterilmistir?®. Calismamizda biyofilm pozitif ve negatif suslarda
ayri ayri yaptigimiz zamana karsi 6ldiirme deneylerinde, tigesiklinin A.baumannii plank-
tonik hicreleri Gzerindeki etkisinin 4. saatte basladigi ve MiK, tizerindeki konsantrasyon-
larda 24. saatte Gremenin tamamen inhibe oldugu go6zlenmistir. Her iki susta da benzer
aktivite profilinin elde edilmis olmasi, tigesiklinin planktonik hiicreler tizerindeki doz ve
zamana bagimli etkisinde biyofilm olusturma 6zelliginin bir farkliiga yol agmadigini gos-
termistir.

Vidal ve arkadaslarn®*, biyofilm olusturan A.baumannii suslarinda sulbaktama karsi di-
rencin daha yuksek oldugunu, imipenemin etkisinin ise degismedigini rapor etmislerdir.
Bu calismada da sulbaktamin etkisine benzer sekilde, biyofilm lretimi pozitif bulunan
A.baumannii suslarinin sesil hiicrelerinde, tigesiklin inhibitor konsantrasyonlarinda belir-
gin bir artig izlenmistir.

Tigesiklinin, farkh bakterilerin olusturdugu biyofilm ortamindaki etkinligi ile ilgili lite-
ratiirde calismalar mevcuttur. Raad ve arkadaslan?®, silikon disklerde olusturduklari
MRSA biyofilm ortaminda tigesiklinin glicli aktivitesinin oldugunu ve her 4 saatte bir
yeniledikleri tigesiklin soliisyonlari icinde Ugiinci giinde biyofilmdeki bakterilerin (re-
mesinin tamamen inhibe oldugunu gostermistir. Tigesiklinin aderan Staphylococcus epi-
dermidis hiicreleri tGizerinde planktonik hicrelere gore daha iyi aktivite gosterdigi bulun-
mus ve kateter ile iliskili enfeksiyonlarda kullanilabilecegi bildirilmistir?6. MRSA ve S.epi-
dermidis’e bagli biyofilmde tigesiklinin antibiyofilm bir ajan olan N-asetilsistein ile kom-
binasyonunda sinerjik etki elde edildigi gosterilmis ve bu kombinasyonun kateter koru-
yucu soliisyon olarak kullanilabilecegi belirtilmistir?”. Endokarditli hastalardan izole edi-
len Streptococcus viridans izolatlar ile olusturulan biyofilm ortaminda, tigesiklinin biyo-
film kalinh@ini azalttigr ancak MiK degerlerinin 128 katina kadar olan konsantrasyonlar-
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da bakterisidal etki gostermedigi saptanmistir?®, Buna karsin Rose ve arkadaslari?®, kan
kdlturlerinden izole edilen MRSA suslarinda biyofilm ortaminda olusturduklari zamana
karsi 6ldirme modelinde tigesiklinin aktivitesinin azaldigini ancak MiK90 degerlerinde
degisme olmadigini gozlemlemistir. Yine ayni calismada, suslarin biyofilm pozitiflik
oranlari ile tigesiklin inhibitor konsantrasyonlar arasinda bir korelasyon olmadigi bildi-
rilmistir?®. Calismamizda da benzer olarak A.baumannii sesil hiicrelerinin biyofilm pozi-
tiflik oranlan ile tigesiklin inhibitor konsantrasyonlari arasinda anlamh bir iligki saptan-
mamistir.

Sonug olarak; bu calisma tigesiklinin A.baumannii planktonik hicreleri izerinde gu¢-
[i aktivitesinin oldugunu ve bu etkinin bakterinin biyofilm olusturma 6zelliginden ba-
gimsiz gerceklestigini, ancak biyofilm ortamindaki sesil hiicrelerde tigesiklin aktivitesinin
belirgin olarak azaldigini gostermistir. A.baumannii’'nin yiiksek oranda biyofilm olustur-
ma 6zelligi goz oniine alinacak olursa, bu bakteriye bagh enfeksiyonlarin tigesiklin ile te-
davisi planlanirken aktivitenin farkli olabilecegi dikkate alinmaldir. Sonuclarin klinik yo-
rumu ancak bu konuda yapilacak klinik calismalar ile miimkiin olacaktir.
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