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OZET

ALT SOLUNUM YOLU ORNEKLERINDEN iZOLE EDILMIS
ACINETOBACTER BAUMANNII iZOLATLARINDA BIiYOFILM
ARASTIRILMASI

Nagihan ICEK
Ondokuz May1s Universitesi
Lisansiistii Egitim Enstitiisii
T1bbi Mikrobiyoloji Ana Bilim Dali
Yiiksek Lisans, Haziran/2023
Danisman: Dog. Dr. Yeliz TANRIVERDI CAYCI

Acinetobacter baumannii 2018 yilinda Diinya Saglk Orgiitii tarafindan
yayinlanan “yeni antibiyotik kesfi gereken bakteriler” listesinde ilk sirada yer almistir.
Bakterinin antibiyotik direncinde rol alan biyofilm yapis1 hastaliklarla iligkisinin
aciklanmasinda da yol gostericidir. 4. baumannii ventilatér iligkili pnémoni,
septisemi, katater iligkili bakteriyemi gibi ciddi nozokomiyal enfeksiyonlara sebep
olmaktadir. Bu ¢alisma ile alt solunum yolu 6rneklerinden izole edilen Acinetobacter
baumannii izolatlarinda biyofilm aragtirilmasi amaglanmistir.

Biyofilm mikrotitrasyon plagi yontemi ile calisildi. Kanli agara pasajlanmis
A.baumannii izolatlarinin taze kiiltlirlerinden steril 6ze yardimiyla alinan bir kag
koloni 90,25 glukoz igeren TSB iceren tiiplere alinarak 37°C’de 1 gece inkiibe edildi.
Kiiltirler 1/20 dilie edilerek 200 pl’si 96 kuyucuklu diiz tabanli polistren
mikrotitrasyon plagina aktarilarak 37°C’de 24 saat inkiibe edildi. Inkiibasyondan sonra
stv1 besiyeri dokiildii kuyucuklar distile su ile 3 kez yikandi ve kurutma kagidi tizerine
ters ¢evrilerek kurutuldu. Kuyucuklara %1°lik kristal viyole soliisyonundan 100 pl
dagitildiktan sonra 15 dakika oda sicakliginda inkiibe edildi. inkiibasyon ardindan
kuyucuklar 3 kez distile su ile yikand1 ve kurutma kagidina ters ¢evrilerek kurutuldu.
Kuyucuklara 200 pl etanol/aseton (80:20) ilave edildikten sonra 10 dakika bekletilip
boya ¢ozdiiriildii. Dalga boyu 540 nm olan filtre ile optik ELISA okuyucuda plaklar
okutuldu.

Orneklerin (n=55) biyofilm olusumu incelendiginde biyofilm olusturmayanlar
(n=12) ve biyofilm olusturanlar (n=43) olarak saptandi. Biyofilm olusturan 6rneklerde
sirastyla amikasin, gentamisin, imipenem diren¢ durumlarina bakildiginda (%67, %93,
%100) antibiyotik direnci saptanirken; biyofilm olusturmayan 6rneklerde bu oranlar
(%358, %83, %100) olarak saptanmustir.

Sonu¢ olarak alt solunum yolu orneklerinden izole edilen Acinetobacter
baumannii izolatlarindaki biyofilm ve diren¢ durumu bu bakteriye bagh
enfeksiyonlarin tedavisinde 6nem arz etmektedir.

Anahtar Sozciikler: Acinetobacter baumannii, Biyofilm, Alt solunum yolu
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ABSTRACT

INVESTIGATION OF BIOFILM IN ACINETOBACTER BAUMANNII
ISOLATED FROM LOWER RESPIRATORY TRACT SPECIMEN

Nagihan ICEK
Ondokuz Mayis University
Institute of Graduate Studies
Department of Medical Microbiology
Master, June/2023
Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Yeliz TANRIVERDI CAYCI

In 2018 World Health Organization published a top list of bacteria that needed a
new antibiotic discovery, and A. baumannii is on the list. The biofilm structure of
bacteria, which plays a role in antibiotic resistance, also guide an explaining its
relationship with the diseases. A. baumannii causes serious nosocomial infections such
as ventilator-associated pneumonia, septicemia, and catheter-associated bacteremia.
This study aimed to investigate biofilm in Acinetobacter baumannii isolates isolated
from lower respiratory tract samples.

Biofilm presence was studied on the microtitration plate method. A few colonies
taken from fresh cultures of A.baumannii isolates passaged on blood agar with the help
of a sterile loop were placed in tubes containing 0.25% glucose TSB and incubated at
37°C overnight. Cultures were diluted 1/20 and 200 pl was transferred to a 96-well
flat-bottom polystyrene microtiter plate and incubated at 37°C overnight. After
incubation, the liquid medium was poured, and the wells were washed 3 times with
distilled water and dried by inverting on blotting paper. After distributing 100 pl of
1% crystal violet solution to the wells, it was incubated for 15 minutes at room
temperature. After incubation, the wells were washed 3 times with distilled water and
dried by inverting on blotting paper. After adding 200 pl of ethanol/acetone (80:20) to
the wells, the dye was to disssolved for 10 minutes. Plates were read in an optical
ELISA reader with a 540n filter wavelength.

The study collected 55 samples, 12 samples were non-biofilm forming, and 43
samples were biofilm-forming. The antibiotic resistance status of amikacin,
gentamicin, and imipenem in biofilm-forming samples (67%, 93%, 100%), whereas in
non-biofilm-forming samples (58%, 83%, 100%) respectively.

As a result, biofilm and resistance status in Acinetobacter baumannii isolates
isolated from lower respiratory tract samples are important in the treatment of infection
related to this bacterium.

Keywords: Acinetobacter baumannii, Biofilm, Lower respiratory tract
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1. GIRIS VE AMAC

Yunancada hareketsiz anlaminda “Akinetos” kelimesinden tiiretilen
Asinetobakterler hastane ortaminda ve dogada bulunmaktadir. Insanlarda solunum
yolunda ve floranin nemli bolgelerinde oral kavite, genital bolgede bulunmaktadir.
Asinetobakterler icerisinde en kritik klinik tablolara yol acan tiiriin Acinetobacter

baumannii oldugu bilinmektedir (Alada vd, 2013).

A. baumannii, ventilator iligkili pndmoni, katater iliskili bakteriyemi, menenjit,
septisemi ve yumusak doku enfeksiyonlar1 gibi ciddi enfeksiyonlara neden olan

onemli nozokomiyal patojenlerden biridir (Temel ve Erag, 2020).

A. baumannii enfeksiyonlarinin tedavi ve Onlenmesinde yasanan zorluklar
bakterinin zorlu kosullarda hayatta kalmasimna ve yaygin antibiyotik direnci
gelistirebilme yeteneginden kaynaklanir. Son yillardaki ¢calismalar A. baumannii’nin

daha direngli ve viriilan hale geldigini gostermistir (Towner, 2009).

Biyofilm yapisindaki bakterilerin planktonik formlarina gore antibiyotiklere 100
— 1000 kat daha direngli oldugu saptanmistir. Biyofilm olusumu bakterinin viriilans
faktorlerindendir. Mikrobiyal enfeksiyonlarin patogenezini anlamada biyofilmlerin

Onemi son yillarda dikkate alinmaya baslamistir (Temel ve Erag, 2018).

A. baumannii enfeksiyonlarinda biyofilm g¢alismalar1 son yillarda artmasina
ragmen alt solunum yolu 6rneklerinde bu oran halen yetersizdir. Bu nedenle bu
calismada Ocak 2020 — Aralik 2022 tarihleri arasinda alt solunum yolu 6rneklerinden
izole edilmis Acinetobacter baumannii Orneklerinde biyofilm arastirilmasi

amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Acinetobacter baumannii Ozellikleri
2.1.1. Acinetobacter baumannii Tarihgesi

Acinetobacter baumannii, Gram-negatif bir bakteri tiirlidiir ve ¢evrede yaygin
olarak bulunabilen bir mikroorganizmadir. Insanlar, hayvanlar ve gevresel kaynaklar
araciligiyla yayilabilir (Deniz, 2018).

Acinetobacter baumannii'nin tarihcesi oldukga genis bir aralig1 kapsar. ik olarak
1911 yilinda Hollandali mikrobiyolog Beijerinck tarafindan Micrococcus
caolcoateicus olarak isimlendirilmistir. Gegen siirecte ¢esitli farkli isimlendirilmeler
ardindan 1954 yilinda Brisou ve Prevot bakterinin morfolojik 6zelliginden yola
cikarak, Yunanca hareketsiz anlamina gelen “Akinetos” sozciiglinden esinlenerek
“Acinetobacter” adini1 vermislerdir (Deniz, 2018).

Bu bakteri tiirli, baslangigcta c¢evresel bir organizma olarak kabul edilse de,
1970'lerden itibaren hastanelerde yaygin bir saglik sorunu haline gelmeye basladi.
Ozellikle yogun bakim iinitelerinde ve enfeksiyon kontrolii zor olan alanlarda sik sik
enfeksiyonlara neden oldu (Deniz, 2018).

Acinetobacter baumannii, direngli bir mikroorganizma olarak bilinir.
Antibiyotiklere kars1 direng gelistirebilir ve enfeksiyonlarin tedavisini zorlagtirabilir.
Bu nedenle, saglik kuruluslar1 enfeksiyon kontrolii 6nlemleri almak ve etkili tedaviler
gelistirmek i¢in  Onemli c¢aba sarf etmektedir. Son yillarda Acinetobacter
baumannii'nin ¢ok direngli suslariyla ilgili endiseler artmistir. Bu direngli suslar,
hastane enfeksiyonlarinda ve saglik hizmeti ortamlarinda ciddi sorunlar yaratmaktadir.
Genel olarak, Acinetobacter baumannii'nin tarihgesi, tibbi alanda Onemli bir
enfeksiyon etkeni olarak ortaya ¢ikan ve tedavisi zor olan bir bakteri tiiriinii ifade eder

(Temel ve Erag, 2020).
2.1.2. Acinetobacter baumannii Mikrobiyolojik Ozellikleri

Acinetobacterler, Gram-negatif, aerobik bir bakteri cinsidir. Bu cins igerisinde
birden fazla tiir bulunur, en yaygin olanlar1 Acinetobacter baumannii, Acinetobacter
calcoaceticus, Acinetobacter Iwolffii ve Acinetobacter johnsonii'dir (Dal vd, 2012).

Acinetobacterler dogada yaygin olarak bulunur ve c¢esitli ortamlarda
yasayabilirler, 6zellikle toprak, su ve hastane ortamlar1 gibi yerlerde sikg¢a rastlanir.

Bu bakteriler, saglikli bireylerde normal flora olarak bulunabilir, ancak zayif bagisiklik
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sistemine sahip veya hastane ortamlarinda tedavi géren kisilerde enfeksiyonlara neden
olabilirler (Sezgin, 2012).

Acinetobacter tiirleri, bir dizi enfeksiyona yol agabilir, ozellikle hastane
enfeksiyonlari ve ventilator iligkili pndmoni gibi saglik hizmeti iligkili enfeksiyonlarda
rol oynayabilirler. Bu bakteriler, yiiksek diren¢ oranlariyla bilinirler ve cesitli
antibiyotiklere kars1 direng gelistirebilirler, bu da tedavi segceneklerini sinirlar (Sezgin,
2012).

Acinetobacter cinsi, tibbi ve arastirma alanlarinda biiylik 6neme sahiptir. Bu
bakterilerin Ozelliklerini anlamak, enfeksiyonlarin 6nlenmesi, tan1 ve tedavisinde
yardimci olur. Arastirmacilar, Acinetobacter tiirlerinin genetik yapilarini, direng
mekanizmalarin1 ve yayilma 6zelliklerini inceleyerek, enfeksiyonlarin kontrolii i¢in

yeni stratejiler gelistirmeye calismaktadir (Sezgin, 2012).
2.1.3. Acinetobacter baumannii Patogenez ve Viriilans Faktorleri

Acinetobacter cinsindeki bakterilerin patojenez ve viriilans mekanizmalari
cesitlilik  gosterebilir. Genel olarak, Acinetobacterler patojenikliklerini ve
virlilanslarin ¢esitli faktorler araciligiyla saglarlar (Giilsah, 2011).

Baz1 Acinetobacter tiirleri, dis zarlarinda kapsiil adi1 verilen bir polisakkarit
tabaka iiretebilir. Bu kapsiil, bakterinin immiin sistemi kaginmasina yardimci olur ve
fagositozu (hiicre yutulmasini) engeller. Acinetobacterler, hedef hiicrelere yapismay1
saglayan adhezin molekiilleri iiretebilir. Bu adhezinler, bakterilerin ylizeylere
tutunmasina ve enfeksiyonun baslamasina yardimci olabilir. Bu bakteriler hiicre igine
invazyon yetenegine sahip olabilir. Bu, bakterilerin hiicrelere girmesine ve iglerinde
cogalmasina olanak tanir (Erag vd, 2014).

Acinetobacter tiirleri, yiizeylere baglanarak ve bir araya gelerek biyofilm adi
verilen ¢ok hiicreli yapilar olusturabilir. Biyofilm olusumu, bakterilerin bagisiklik
sisteminden ka¢cmasia ve antibiyotiklere diren¢ gelistirmesine katkida bulunabilir
(Erac vd, 2014).

Acinetobacterler dogal olarak antibiyotiklere direngli olabilir veya
antibiyotiklere kars1 direng gelistirebilir. Bu direng mekanizmalari, enfeksiyonlarin
tedavi edilmesini zorlagtirir ve hastaliklarin siddetini artirabilir (Giilsah, 2011).

Yukarida belirtilen faktorler, Acinetobacter'in patojenezinde ve viriilansinda
onemli bir rol oynar. Bununla birlikte, Acinetobacter tiirlerinin spesifik patojenez ve

virlilans mekanizmalari, farkli tlirler ve suslar arasinda degisebilir (Gtilsah, 2011).



2.1.4. Acinetobacter baumannii Epidemiyolojisi

Acinetobacter baumannii, hastane enfeksiyonlarindaki epidemiyolojik 6nemi
nedeniyle dikkat ¢eken bir patojendir. A. baumannii, 6zellikle saglik kuruluslarindaki
yogun bakim {initeleri, cerrahi servisler ve uzun siireli tedavi alan hastalarda sik
rastlanan bir patojendir. Hastane ortaminda kolayca yayilabilir ve enfeksiyonlara
neden olabilir. Ayrica, A. baumanniinin toplumda da nadir vakalarda enfeksiyonlara
yol actig1 durumlar bildirilmistir (Aktas, 2004).

A. baumannii enfeksiyonlarma yonelik risk faktorleri arasinda uzun siireli
hastanede kalma, yogun bakim ihtiyaci, invaziv cihaz kullanimi (6rnegin, mekanik
ventilatorler, kateterler), yara veya ameliyat gibi acik cilt yiizeyleri, bagisiklik sistemi
zayifligi ve kronik hastaliklar yer almaktadir. Bu faktorler, 4. baumannii
enfeksiyonlarmin gelisme olasiligini artirir. A. baumannii, dogal olarak direngli veya
antibiyotiklere kolayca direng gelistirebilen bir bakteridir. Antibiyotiklerin yaygin ve
yanlis kullanimi, bu direncin yayilmasimi tesvik eder. Bu nedenle, 4. baumannii
enfeksiyonlarinin tedavisi zor olabilir ve multidirenci durumlariyla karsilagilabilir
(Aktas, 2004).

A. baumannii, hastane ortamlarinda epidemik olaylara neden olabilen bir
patojendir. Bu olaylar, ayn1 hastanede veya saglik kurulusunda birden fazla hasta
arasinda ayni susun tespit edilmesi ve enfeksiyonlarin hizla yayilmasi durumunda
gerceklesir. Epidemik olaylar, enfeksiyon kontrol onlemlerinin dnemini vurgular
(Seifert et al, 1995).

A. baumannii suslari, uluslararasi seyahat ve saglik turizmi gibi faktorlerle farkli
bolgeler ve iilkeler arasinda yayilabilir. Bu, direncli suslarin farkli cografi bolgelerde
ortaya c¢ikmasma ve enfeksiyon kontroliinliin zorlagmasina neden olabilir. A.
baumannii enfeksiyonlari, hastane enfeksiyonlar1 arasinda onemli bir yer tutar.
Ozellikle yogun bakim iinitelerinde, invaziv cihaz kullanimi olan hastalarda ve uzun
siireli antibiyotik tedavisi alan hastalarda enfeksiyon riski yiiksektir. A. baumannii
enfeksiyonlarmin yayginligi, cografi bolgelere ve saglik kuruluslarma bagl olarak
degisebilir (Jawad et al, 1998).

A. baumannii enfeksiyonlari, ciddi hastalik tablosuna neden olabilir ve liime

yol acabilir. Bu bakteriye bagli enfeksiyonlarin tedavisi zorlu olabilir ve multidirenci



suglarla miicadele edilmesi gerekebilir. Ayrica, A. baumannii enfeksiyonlart uzun
hastane yatis stireleri ve yiiksek maliyetli tedavilerle iliskilendirilmistir (Aktas, 2004).

A. baumannii enfeksiyonlarmin yayilmasmi 6nlemek i¢in enfeksiyon kontrol
Onlemleri biiyiik 6nem tasir. Bu Onlemler arasinda el hijyeni, yiizey temizligi ve
dezenfeksiyon, invaziv cihazlarin dogru kullanimi, hastane ortaminin sterilizasyonu,
hasta izolasyonu ve antibiyotik kullaniminin akilc1 yonetimi yer alir. A. baumannii
enfeksiyonlar1 iizerine yapilan arastirmalar, bu bakterinin epidemiyolojisini, direng
mekanizmalarint ve yayilma paternlerini daha iyi anlamamiza yardimci olur.
Epidemik olaylarin izlenmesi ve raporlanmasi, enfeksiyon kontrol stratejilerinin
gelistirilmesine katki saglar (Aktas, 2004).

Acinetobacter baumannii'min epidemiyolojisi, hastanelerde enfeksiyon kontrolii
ve Onlemlerinin uygulanmasinda kritik bir rol oynar. Saglik ¢alisanlarinin, hastane
yonetiminin ve ilgili otoritelerin bu bakterinin yayilmasini sinirlamak igin birlikte
calismast  Onemlidir. Acinetobacter ~baumannii'nin epidemiyolojisi, hastane
enfeksiyonlarmin dnlenmesi ve kontrolil i¢in biiyiik 6nem tasir. Hijyen dnlemlerinin
sik1 bir sekilde uygulanmasi, invaziv cihaz kullanimiin smirlanmasi, dogru
antibiyotik kullanimi ve cevresel etkenlere dikkat edilmesi enfeksiyonun yayilmaci

durumunu engelleyebilir niteliktedir (Winn et al, 2006).
2.1.5. Acinetobacter baumannii Enfeksiyonlar:

Acinetobacter enfeksiyonlari, Acinetobacter tiirlerinin neden oldugu
enfeksiyonlardir. Enfeksiyonlar genellikle hastane ortamlarinda veya saglik hizmeti
alan kisilerde ortaya ¢ikar. Acinetobacter baumannii, Acinetobacter cinsine ait bir
tiirdiir ve en sik enfeksiyon olusturan tiirlerden biridir. Acinetobacter enfeksiyonlari,
hastanelerde sik goriilen enfeksiyonlardan biridir. Ozellikle yogun bakim iiniteleri,
cerrahi servisler ve yara bakim iiniteleri gibi yerlerde enfeksiyon riski daha yiiksektir.
Hastane ortamlarinda, Acinetobacter baumannii gesitli yiizeylere ve medikal cihazlara
tutunabilir ve enfeksiyonlara neden olabilir (Howard et al, 2012).

Acinetobacter baumannii, genellikle antimikrobiyal direng gelistiren bir bakteri
tiirtidiir. Bu nedenle, tedavi secenekleri sinirli olabilir ve enfeksiyonlarin tedavisi
zorlasabilir. Acinetobacterler antibiyotiklere karsi diren¢ gelistirmek igin c¢esitli
mekanizmalar kullanabilir ve bu direng genetik olarak aktarilabilir (Howard et al,

2012).



Acinetobacter enfeksiyonlari gesitli tiplerde ortaya ¢ikabilir. Ozellikle idrar yolu
enfeksiyonlari, solunum yolu enfeksiyonlari, kan dolasimi enfeksiyonlari, yara
enfeksiyonlar1 ve pndmoni gibi akciger enfeksiyonlar: sik goriilen tipler arasindadir.
Acinetobacter enfeksiyonlar1 genellikle ciddi ve potansiyel olarak yasami tehdit edici
olabilir. Baz1 kisiler Acinetobacter enfeksiyonlarina daha yatkin olabilir. Ozellikle
bagisiklik sistemi zayif olanlar, yogun bakim iinitelerinde uzun siire yatan hastalar,
uzun siireli antibiyotik tedavisi alanlar, biiyiik yaralari olanlar, invaziv tibbi cihazlara
baglh hastalar ve ventilator kullanimi gereken hastalar enfeksiyon riski altindadir
(Howard et al, 2012).

Acinetobacter enfeksiyonlart ciddi bir saglik sorunu olabilir ve uygun tedavi
gerektirir. Hastane enfeksiyonlarinin 6nlenmesi, hijyen kurallarinin uygulanmasi,
enfeksiyon kontrolii 6nlemlerinin alinmasi ve uygun antibiyotik kullanimi gibi
Onlemler, Acinetobacter enfeksiyonlarinin yayilmasimi ve tedavi zorluklarinm
azaltmaya yardimci olabilir. Ayrica, Acinetobacter enfeksiyonlarinin erken teshisi ve
uygun tedavi protokolleri onemlidir. Enfeksiyon kontrolii ve hasta bakiminda hijyenik
onlemlere siki bir sekilde uyulmasi, Acinetobacter enfeksiyonlarinin yayilmasini

Oonlemeye yardimci olabilir (Bardbari et al, 2017).

2.1.6. Acinetobacter baumannii Enfeksiyonlarimin Tedavisi

Acinetobacter baumannii'nin yaygin olarak antimikrobiyal direng gelistirebilen
bir tiir oldugunu belirtmek Snemlidir. Bu nedenle, enfeksiyonun tiiriine ve direng
profiline bagl olarak uygun bir tedavi plani olusturulmalidir (Winn et al, 2006).

Tedaviye baslamadan once, Acinetobacter baumannii'nin antibiyotiklere olan
direnci belirlenmelidir. Bu genellikle antibiyogram adi verilen bir testle yapilir.
Sonuglara gore, diren¢ profiline uygun bir antibiyotik veya kombinasyon tedavisi
secilir. Bazi etkili antibiyotikler Acinetobacter baumannii enfeksiyonlarinin
tedavisinde kullanilabilir. Bu antibiyotikler arasinda karbapenemler (6rnegin
imipenem, meropenem), amikasin, tigesiklin ve polymyxin B (kolistin) yer alir.
Tedavi se¢imi, hastanin durumu, enfeksiyonun ciddiyeti ve antibiyotik direng profiline
gore bireysel olarak belirlenmelidir (Lee et al, 2017).

Acinetobacter baumannii enfeksiyonlarinin tedavisi multidisipliner bir yaklagim
gerektirir. Enfeksiyon kontrolii onlemlerine siki bir sekilde uyulmali, hijyenik

Oonlemler alinmal1 ve hastane ortaminda enfeksiyon yayilimi dnlenmelidir. Hastanin



genel durumu ve bagisiklik sistemi de dikkate alinarak destekleyici tedavi
uygulanabilir (Winn et al, 2006).

Tedavi siireci, hastanin durumuna, enfeksiyonun yayilimma ve antibiyotik
direncine bagli olarak degisebilir. Enfeksiyonun tamamen ortadan kalkmasi ig¢in
antibiyotik tedavisinin tamamlanmasi 6nemlidir. Ayrica, antibiyotiklerin dogru dozda
ve dogru siireyle kullanilmas1 gereklidir (Winn et al, 2006).

Acinetobacter baumannii enfeksiyonlarinin tedavisi karmasik olabilir ve direngli
suglarla miicadele zorlu olabilir. Bu nedenle, hastanin durumunu yakindan takip
etmek, uygun tedaviye hizli bir sekilde yanit vermek ve enfeksiyonun yayilmasini
onlemek icin enfeksiyon kontrol dnlemlerine 6zen gostermek 6nemlidir (Winn et al,

2006).

2.1.7. Acinetobacter baumannii Enfeksiyonlarinin Tedavisinde Kullanilan

Antibiyotikler

Acinetobacter  enfeksiyonlarinin  tedavisinde kullanilan  antibiyotikler,
enfeksiyonun tiiriine, enfeksiyonun yerine ve Acinetobacter susunun antibiyotiklere
olan duyarliligina bagli olarak degisebilir. Karbapenem sinifi antibiyotikler;
Acinetobacter baumannii enfeksiyonlarinin tedavisinde yaygin olarak kullanilan ilk
tercih edilen ilaglardir. Bunlar arasinda imipenem ve meropenem yer alir. Polymyxin
B, Acinetobacter baumannii enfeksiyonlarinin tedavisinde etkili bir se¢enektir. Bu ilag
genellikle direng gelismis suslarla miicadelede kullanilir. Ancak polymyxin B'nin yan
etkileri ve bazi direng gelistirmis suslara karsi etkinligi smirh olabilir. Tigesiklin,
Acinetobacter baumannii enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilan baska bir
secenektir. Bu ilag, direncli Acinetobacter suslarina kars etkili olabilir (Eliopoulos et
al, 2008).

Amikasin ve gentamisin Acinetobacter enfeksiyonlariin tedavisinde kullanilan
aminoglikozid grubu antibiyotiklerdir. Bu ilaglar, diger antibiyotiklerle birlikte
kombinasyonlar halinde kullanilabilir (Eliopoulos et al, 2008).

Tedavi se¢imi, hastanin durumu, enfeksiyonun yayginligi, antibiyotik direnci ve
laboratuvar sonuglarina bagl olarak bireysel olarak belirlenir. Enfeksiyonun tedavisi
genellikle uzun siirebilir ve hastanin durumu izlenerek tedavi plami giincellenebilir
(Winn et al, 2006).

Onemli bir nokta, antibiyotik direncinin Acinetobacter —baumannii

enfeksiyonlarinin tedavi segeneklerini sinirlayabilecegidir. Direng gelistirmis suslarla



miicadele etmek i¢in, antibiyotik se¢imi dikkatlice yapilmali ve hastaligin ilerlemesini
onlemek i¢in enfeksiyon kontrol dnlemleri uygulanmalidir. Bu nedenle, enfeksiyonun
tedavisi multidisipliner bir yaklasim gerektirir ve uzman saglik ekibi tarafindan

yonlendirilmelidir (Winn et al, 2006).
2.1.8. Acinetobacter baumannii Antibiyotik Diren¢ Mekanizmalari

Acinetobacterler, antibiyotiklere karsi direng gelistirmek icin gesitli
mekanizmalar kullanabilir, bu bakteriler beta-laktam grubu antibiyotiklere karsi
direngli olabilen beta-laktamaz enzimleri iiretebilir. Bu enzimler, antibiyotiklerin beta-
laktam halkasini parcalayarak etkisiz hale getirir. Ornegin, klavulanik asit gibi beta-
laktamaz inhibitorleri kullanilarak beta-laktamaz aktivitesi inhibe edilmeye c¢aligilir
(Dal vd, 2012).

Acinetobacterler, hedef sitelerinde yapisal degisiklikler yaparak antibiyotiklere
kars1 direng gelistirebilir. Ornegin, hedef olan bakteriyel hiicre duvarindaki penisilin
baglayici proteinlerin yapisinda degisiklikler yapabilir ve beta-laktam antibiyotiklere
kars1 direng kazanabilir (Dal vd, 2012).

Acinetobacterler, hiicre zarindan antibiyotikleri aktif olarak pompalayarak hiicre
i¢cinde diisiik konsantrasyonlarda tutabilir. Bu, antibiyotigin hedefe ulasmasini engeller
ve direng gelistirir. Bu aktif pompalama mekanizmalarina 6rnek olarak, effliiks
pompalari olarak adlandirilan ¢oklu ilag¢ direngli proteinler verilebilir (Cloete, 2003).

Acinetobacterler, dis zarindaki porinlerin sayisin1 veya aktivitesini azaltarak
antibiyotigin hiicre i¢ine girisini siirlayabilir. Bu, antibiyotigin etkisini azaltir ve
direng gelistirir. Biyofilm adi verilen organizmalar arasi yapilar olusturabilirler.
Biyofilm matrisi, antimikrobiyal maddelerin biyofilm i¢indeki mikroorganizmalara
ulagmasini engelleyebilir ve direng gelistirir (Dal vd, 2012).

Bu mekanizmalar, Acinetobacter'in antibiyotiklere kars1 direng gelistirme
kapasitesini artirir. Antibiyotik direnci, tedavi segeneklerini sinirlar ve Acinetobacter
enfeksiyonlarinin tedavisini zorlastirir. Bu nedenle, direng gelisimini 6nlemek ve
yayilimini kontrol etmek i¢in etkili enfeksiyon kontrol 6nlemleri ve uygun antibiyotik

kullanim1 6nemlidir (Eliopoulos et al, 2008).



2.2. Biyofilm
2.2.1. Biyofilm Tanimi ve Tarihgesi

Biyofilm, mikroorganizmalarin bir yiizey iizerinde olusturdugu yapiskan ve
karmasik bir yapidir. Biyofilm, mikroorganizmalarin bir araya gelerek c¢evresine
kendilerini koruyan ve yapismasini saglayan bir matris olusturdugu bir topluluktur
(Leone et al, 2006).

Biyofilm olusumu, c¢esitli mikroorganizmalarin  yiizeyler iizerinde
kolonilesmesiyle baslar. Mikroorganizmalar, genellikle su, nemli yiizeyler veya viicut
dokular1 gibi yasam alanlarinda biyofilm olusturma egilimindedir. Bu
mikroorganizmalar, hiicrelerini koruyan ve yapigmalarini saglayan bir matris iiretir
(Fujishige et al, 2006).

Biyofilm matrisi, mikroorganizmalarin salgiladigi polimerik maddelerden
olusur. Bu maddeler, genellikle polisakkaritler, proteinler, DNA ve diger ekstraseliiler
matriks bilesenleridir. Matris, mikroorganizmalar1 bir arada tutar, onlar1 gevresel
streslere kars1 korur ve besin kaynaklarina erisimi kolaylastirir (Poulsen, 1999).

Biyofilm, mikroorganizmalarin tek hiicreli yasam biciminden ¢ok hiicreli bir
organizma sekline gecmelerini saglar. Biyofilm i¢indeki mikroorganizmalar, birlikte
caligabilir, iletisim kurabilir ve genetik materyal veya besinler gibi kaynaklari
paylasabilir. Ayn1 zamanda biyofilm, mikroorganizmalarin antibiyotiklere ve
bagisiklik sistemine karsi daha direngli hale gelmesini saglayabilir, bu da
enfeksiyonlarin tedavisini zorlastirir (Donlan and Coserton, 2002).

Biyofilm, cesitli ortamlarda bulunabilir. Ornegin, hastane ekipmanlari, su
tesisatlari, dis plagi, deri yaralar1 ve tibbi cihazlar gibi bir¢ok yilizeyde biyofilm
olusumu gozlemlenebilir. Bu nedenle, biyofilm olusumu enfeksiyonlarin yayilmasinda
onemli bir faktor olabilir ve hijyen onlemlerinin etkin bir sekilde uygulanmasini
gerektirebilir (Hallam et al, 2001).

Biyofilm arastirmalari, mikrobiyoloji, tip, ¢cevre bilimleri ve biyomiihendislik
gibi bir¢ok alanda devam etmektedir. Bu calismalar, biyofilm olusumunu anlamak,
enfeksiyonlar1 kontrol etmek ve biyofilm tabanli uygulamalar gelistirmek i¢in 6nemli
bilgiler saglar (Kumar and Anand, 1998).

Tarihgesi hakkinda ise; Biyofilm fenomeni, aslinda olduk¢a eski bir tarihe
sahiptir. Ilk olarak 1684 yilinda Antonie van Leeuwenhoek tarafindan mikroskopla
incelenen dis plagindaki bakterilerin yapiskan bir tabaka olusturdugu kesfedildi.



Ancak biyofilm arastirmalar1 ve bu konuda daha kapsamli ¢caligmalar zamanla gelisti
(Meyer, 2003)

20. ylizyilin baglarindan itibaren biyofilm arastirmalari hiz kazandi. 1940'larda,
biyofilm olusumunun su tesisat sistemlerinde, denizaltilarin alt kisimlarinda ve diger
ylizeylerde sorunlara neden oldugu fark edildi. Bu durum, biyofilm tabakalarinin nasil
olustugu ve etkiledigi konusunda daha fazla aragtirma yapilmasini tesvik etti (Hallam
et al, 2001).

1980'lerde ve 1990'larda, biyofilm olusumu {izerine yapilan ¢alismalar hizla
arttt. Arastirmacilar, biyofilm olusumunun mikroorganizmalarin farkli yasam
alanlarinda nasil yaygin oldugunu ve etkiledigini anlamaya ¢alistilar. Biyofilm
tabakalariin mikrobiyal ekoloji, enfeksiyonlar, biyokorozyon, biyogesitlilik ve ¢evre
mikrobiyolojisi gibi bircok alanda 6nemli bir faktér oldugu anlasildi (Mittelman,
1998).

Biyofilm aragtirmalari, biyofilm yapisinin ve bilesenlerinin karakterizasyonu,
biyofilm olusumunun kontrolii, biyofilm direnci ve enfeksiyonlarla iligkisi gibi
konular1 igerir. Ayrica, biyofilm tabakalarinin antibiyotik direnci ve ilag kesfi
tizerindeki etkilerini de arastirmaktadir (Niemira and Solomon, 2005).

Bugiin, biyofilm arastirmalari hala devam etmektedir ve bu alanda yeni bulgular
ve teknolojik gelismeler ortaya c¢ikmaktadir. Biyofilm olusumunu 6nlemek veya
kontrol etmek icin hijyen onlemleri ve antimikrobiyal stratejiler gibi tedbirler
gelistirilmekte ve biyofilm tabanli uygulamalar, biyoteknoloji ve endiistriyel

stireglerde potansiyel olarak degerli olmaktadir (Nel et al, 2002).
2.2.2. Biyofilm Yapisi

Biyofilm yapisi, mikroorganizmalarin bir yiizey {izerinde olusturduklari
kompleks ve organize bir yapidir. Bu yapi, ¢esitli bilesenlerin bir araya gelmesiyle
olusur. Biyofilm yapisinin temel bilesenleri mikroorganizmalardir. Bakteri, mantar,
alg veya arkealar gibi cesitli mikroorganizma tiirleri biyofilm olusturabilir. Bu
mikroorganizmalar, bir yilizeye tutunarak ve birbirleriyle etkilesim halinde olarak
biyofilm yapisini olustururlar (Kartal vd, 2021).

Biyofilm yapisinin 6nemli bir bileseni ekstraseliiler matris ad1 verilen bir madde
tabakasidir. Mikroorganizmalar tarafindan salgilanan polimerik maddelerden olusur.

Polisakkaritler, proteinler, DNA, lipidler gibi bilesenler matrisin yap1 tagslarini
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olusturur. Matris, mikroorganizmalarin bir arada tutunmasini saglar ve biyofilm
yapisinin dayanikliligini artirir (Kartal vd, 2021).

Biyofilm i¢inde mikrokoloniler adi verilen kii¢iik mikroorganizma gruplari
bulunur. Mikrokoloniler, bir araya gelmis mikroorganizmalarin yapisal birimleridir.
Bu yapilar, mikroorganizmalarin bir arada tutunmasini saglar ve biyofilm yapisinin
dayanikliligini artirir. Mikrokoloniler, biyofilm i¢indeki mikroorganizmalar arasinda
iletisimi ve metabolik isbirligini saglar (Kartal vd, 2021).

Biyofilm yapisinda su kanallar1 veya su yollar1 bulunabilir. Bu kanallar, biyofilm
icinde su ve besin tasmmmasini saglar. Aymi zamanda metabolik atiklarin
uzaklastirilmas: ve gaz aligverisi gibi fonksiyonlar1 yerine getirir. Su kanallari,
biyofilm i¢indeki mikroorganizmalarin hayatta kalmasi ve etkin bir sekilde ¢aligmasi
i¢in onemlidir (Kartal vd, 2021).

Biyofilm yapis1 genellikle katmanli bir yapiya sahiptir. i¢ kisimda daha yogun
ve siki bir yap1 bulunurken, dis kisimda daha gevsek ve agik bir yapt mevcut olabilir.
Bu katmanlar, biyofilm yapisinin dayanikliligini artirir ve mikroorganizmalarin
cevresel streslere kars1 korunmasini saglar (Gunduz ve Tuncel, 2006).

Biyofilm yapist genellikle heterojendir, yani iginde farkli mikroorganizma
tiirleri, polimerik maddeler ve diger bilesenlerin farkli yogunluklarda dagildig: bir
yapiya sahiptir. Bu heterojenite, biyofilm ic¢inde farkli fonksiyonlarin yerine
getirilmesini saglar ve biyofilm tabakalarinin ¢esitliligini olusturur (Ciftci, 2005).

Biyofilm yapisi, mikroorganizmalarin bir araya gelerek dayanikli ve koruyucu
bir yap1 olusturmasini saglar. Bu yapi, mikroorganizmalarin c¢evresel streslere karsi
diren¢ kazanmalarin1 ve antibiyotiklere karsit direng gelistirmelerini saglayabilir.
Ayrica biyofilm yapisi, enfeksiyonlarin olusumunda 6nemli bir rol oynar ve biyofilm

tabanl teknolojilerin gelistirilmesine ilham verir (Gtilsah, 2011).
2.2.3. Biyofilm — Hastahk iliskisi

Biyofilm, mikroorganizmalarin bir yiizey tizerinde olusturduklar1 kompleks ve
organize bir yapidir. Biyofilm olusumu, bazi hastaliklarla iliskilendirilebilir ve
enfeksiyonlara yol acabilir. Biyofilm, hastane ortamlarinda sik goriilen
enfeksiyonlarda 6nemli bir rol oynar. Hastane enfeksiyonlari, invaziv cihaz kullanima,
cerrahi miidahaleler, zay1if bagisiklik sistemi olan hastalar gibi risk faktdrlerine sahip

olanlarda daha sik gorilir. Biyofilm yapisi, mikroorganizmalarin ylizeylere
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tutunmasimi ve koruyucu bir matris olusturmasini saglayarak, enfeksiyonlarin
olugmasini kolaylastirir (Costerton et al, 1995).

Dislerde ve diseti dokusunda olusan biyofilm, dis plagi olarak adlandirilir. Plak,
bakterilerin bir araya gelip dis ylizeylerine tutunarak dis ¢iirtigli ve diseti hastaliklarina
neden olabilir. Dis plagi, diizenli olarak temizlenmezse mineralleserek tartar
olusumuna yol agabilir (Costerton et al, 1995).

Cilt yaralari, ameliyat sonras1 kesiler, iilserler veya yaniklar gibi agik ylizeyler,
mikroorganizmalarin biyofilm olusturmasina ve enfeksiyonlara neden olabilecek
uygun bir ortam saglar. Biyofilm yapisi, mikroorganizmalarin yara ylizeyine
tutunmasini ve enfeksiyonun yayilmasini kolaylastirir. Bu nedenle, yara bakimi ve
hijyen 6nlemleri enfeksiyon riskini azaltmada dnemlidir (Costerton et al, 1995).

Solunum yollarinda olusan biyofilm, 6zellikle kronik akciger hastaliklar1 veya
mekanik ventilasyon gerektiren hastalarda solunum yolu enfeksiyonlarmma neden
olabilir. Biyofilm yapisi, bakterilerin solunum yoluna tutunmasini ve enfeksiyonun
yayilmasinit kolaylastirir. Bu tiir enfeksiyonlar genellikle tedavisi zor olan ve ciddi
komplikasyonlara yol acabilen durumlar olabilir (O’Toole et al, 2000).

Biyofilm ve hastalik iligkisi, mikroorganizmalarin ylizeylerde bir araya gelerek
koruyucu bir yap1 olusturmasindan kaynaklanir. Biyofilm olusumu, enfeksiyonlarin
olusmasini kolaylastirir ve tedaviyi zorlagtirabilir. Enfeksiyon kontrol 6nlemleri,
biyofilm olusumunu engellemek veya kontrol altina almak i¢in 6énemlidir (Tormo et

al, 2005).
2.2.4. Antimikrobiyal Diren¢ ve Biyofilm Iliskisi

Antimikrobiyal direng ve biyofilm arasinda siki bir iligki bulunmaktadir.
Direngli mikroorganizmalar, biyofilm olusturma yeteneklerinin artmasiyla
iliskilendirilebilir. Biyofilm yapilari, mikroorganizmalarin antimikrobiyal maddelere
kars1 koruyucu bir bariyer olusturmasina ve antimikrobiyal ilaglara karsi direng
gelistirmelerine yardime1 olabilir. Bu durum, biyofilm i¢indeki mikroorganizmalarin
daha az duyarli olmalarma ve daha etkili bir sekilde ilaglara karsi savunma
mekanizmalar1 gelistirmelerine neden olabilir (Turhan ve Erginkaya, 2019).

Biyofilm i¢indeki mikroorganizmalar, antimikrobiyal diren¢ genlerini aktive
edebilir ve bu da onlar1 antibiyotiklere kars1 daha direngli hale getirebilir. Biyofilm
icindeki mikroorganizmalar, daha yavas metabolize olurlar ve biiyiime hizlar1 azalir,

bu da antibiyotiklerin  etkisini  azaltabilir. Ayrica, biyofilm icindeki
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mikroorganizmalar, antibiyotiklerin biyofilm matrisine ulasmasini engelleyebilir, bu
da antibiyotigin etkinligini azaltir (Turhan ve Erginkaya, 2019).

Biyofilm matrisi, antimikrobiyal ila¢larin biyofilm i¢indeki mikroorganizmalara
ulagsmasini engelleyebilir veya smirlayabilir. Matris, antimikrobiyal ilaglarin
difizyonunu ve etkinligini azaltabilir. AOyrica, biyofilm matrisi, antimikrobiyal
ilaclarin mikroorganizmalarin hiicrelere girisini engelleyebilir ve onlar1 koruyucu bir
ortamda tutabilir (Turhan ve Erginkaya, 2019).

Biyofilm i¢indeki mikroorganizmalar arasinda gen transferi sik¢a goriliir.
Antibiyotik diren¢ genleri, biyofilm i¢indeki mikroorganizmalar arasinda kolaylikla
yayilabilir. Bu, direngli genlerin diger mikroorganizmalara aktarilmasini ve
antimikrobiyal direncin biyofilm i¢inde hizla yayilmasmi saglar (Turhan ve
Erginkaya, 2019).

Antimikrobiyal direng ve biyofilm arasindaki iligki, enfeksiyonlarin tedavisini
zorlagtirabilir ve enfeksiyonlarin tekrarlamasina neden olabilir. Bu nedenle, biyofilm
olusumunun 6nlenmesi ve kontrol altinaalinmasi, antimikrobiyal direncle miicadelede
onemli bir adimdir. Antibiyotik tedavilerinin biyofilm olusumu iizerinde etkili olmasi
icin, biyofilm i¢ine penetre olabilen ve etkili konsantrasyonlarda bulunabilen
antimikrobiyal ajanlar kullanilmas1 gerekmektedir. Ayrica, biyofilm olusumunun
engellenmesi ve biyofilm icindeki mikroorganizmalarin etkin bir sekilde hedef
alinabilmesi i¢in yeni tedavi stratejileri ve ilag gelistirme calismalari da 6nemlidir

(Turhan ve Erginkaya, 2019).
2.2.5. Acinetobacter baumannii ve Biyofilm Tliskisi

Acinetobacter baumannii, biyofilm olusturma yetenegi olan bir bakteri tiirtidiir.
Biyofilm olusumu, 4. baumannii'nin enfeksiyon olusturma ve antimikrobiyal direng
gelistirme yetenegini artirabilir. 4. baumannii, ¢esitli ylizeylere tutunarak ve
ekstraseliiler matriks salgilayarak biyofilm olusturabilir. Bu biyofilm yapisi, A.
baumannii'nin mikroorganizmalar arasinda iletisimi, korunmay1 ve direnci artirmasini
saglar. A. baumannii biyofilmi, mikrokolonilerden ve ekstraseliiler matriksten olusur
(Longo et al, 2014).

A. baumannii, biyofilm i¢inde antibiyotiklere kars1 daha direngli hale gelebilir.
Biyofilm matrisi, antibiyotiklerin biyofilm i¢indeki mikroorganizmalara ulagsmasini

siirlayabilir ve etkinliklerini azaltabilir. Ayrica, biyofilm i¢indeki mikroorganizmalar
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arasinda gen transferi yaygin oldugundan, antibiyotik direng¢ genleri hizla yayilabilir
(Longo et al, 2014).

A. baumannii biyofilmi, enfeksiyon tedavisini zorlastirabilir. Biyofilm i¢indeki
mikroorganizmalar, antimikrobiyal ilaglara kars1 korunakli bir ortamda bulunurlar ve
daha az duyarli hale gelebilirler. Bu nedenle, A. baumannii biyofilmi igeren
enfeksiyonlarin tedavisi genellikle daha uzun siireli ve ¢oklu ilag kombinasyonlar
gerektirebilir (Longo et al, 2014).

A. baumannii biyofilmi, hastane ortamlarinda enfeksiyonlarin yayilmasinda
onemli bir rol oynayabilir. Biyofilm yapilari, mikroorganizmalarin yiizeylere
yapismasini ve transferini kolaylastirir. Bu da enfeksiyonlarin hastaneler arasinda veya
hastane i¢inde yayilmasina katkida bulunabilir (Gedefie et al, 2021).

Biyofilm olusumu, Acinetobacter baumannii enfeksiyonlarinin tedavisini
zorlastirabilir ve diren¢ gelisimini artirabilir. Bu nedenle, biyofilm olusumunu
engellemek veya biyofilm i¢indeki mikroorganizmalar1 hedef alan tedavi stratejileri

gelistirmek onemlidir (Gedefie et al, 2021).
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3. GEREC VE YONTEM

Ocak 2020 ve Aralik 2022 yillar1 arasinda Ondokuz Mayis Universitesi Tip
Fakiiltesi Mikrobiyoloji laboratuvarina goénderilen alt solunum yolu 6rneklerinden

izole edilen 55 A. baumannii izolat1 dahil ¢alismaya edildi.

3.1. Bakterilerin Tammmlanmas1 ve Antibiyotik Duyarhhklarinin

Belirlenmesi

Laboratuvara gelen 6rnekler rutin olarak %5 koyun kanl1 agar ve Eozin Metilen
Blue (EMB) agara ekildikten sonra 35°C’de, 20-22 saatlik inkiibasyondan sonra
tireyen koloniler degerlendirildi. Tiir diizeyinde tanimlanma icin suglar Vitek MS
(Biomeriux, Fransa) otomotize sisteminde c¢alisildi. Calismaya dahil edilen suslarin
antibiyotik direnci Vitek2 Compact (Biomeriux, Fransa) otomatize sisteminde
belirlendi.

Antibiyotik duyarliligt AST N90 kartlar1 kullanarak iiretici firma onerileri
dogrultusunda calisildi. izolatlar %5 koyun kanli agarda iiredikten sonra 0,5-0,6
McFarland standart bulanikliginda bakteri siispansiyonu hazirlandiktan sonra kartlar
ve slispansiyonlar zcihaza yerlestirildi. Siispansiyonlarin kartlara inokiile edilmesi,

okuma, degerlendirme ve raporlama otomatik olarak yapilmaktadir.
3.2. Biyofilm Olusumunun Arastirilmasi

Biyofilm olusumunu saptamada deney hayvanlarinda biyofilm olusmasina
dayali in-vivo yoOntemler ve laboratuvar c¢alismalarma dayali in-vitro ydntemler
kullanilmaktadir. Kongo kirmizi agar yoOntemi, modifiye tiip aderans yoOntemi,
mikrotitrasyon plak yontemi en sik kullanilan in vitro yontemlerdir (Temel ve Erag,
2018).

Calismamizda gelisen teknoloji ile yayginlasan 96 kuyucuklu mirotitrasyon plak

yontemi kullanildi.
3.2.1. Mikrotitrasyon Plak Yontemi

Kanl agara pasajlanmis 4.baumannii izolatlarinin taze kiiltiirlerinden steril 6ze
yardimiyla alinan birka¢ koloni %0,25 glukoz iceren TSB igeren tiiplere alinarak
37°C’de 1 gece inkiibe edildi. Kiiltiirler 1/20 diliie edilerek 200 ul’si 96 kuyucuklu
diiz tabanl polistren mikrotitrasyon plagina aktarilarak 37°C’de 24 saat inkiibe edildi.

Inkiibasyondan sonra s1v1 besiyeri dokiildii kuyucuklar distile su ile 3 kez yikand: ve
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kurutma kagidi iizerine ters ¢evrilerek kurutuldu. Kuyucuklara %1°lik kristal viyole
sollisyonundan 100 pl dagitildiktan sonra 15 dakika oda sicakliginda inkiibe edildi.
Inkiibasyon ardindan kuyucuklar 3 kez distile su ile yikand1 ve kurutma kagidina ters
cevrilerek kurutuldu. Kuyucuklara 200 pl etanol/aseton (80:20) ilave edildikten sonra
10 dakika bekletilip boya ¢ozdiiriildii. Dalga boyu 540 nm olan filtre ile optik ELISA
okuyucuda (ELISA reader, Organon Teknika 530, version 1.21) plaklar okutuldu.
Ayni izolat 3 farkli kuyucukta ¢aligildi. Biyofilm olusturan A.baumannii ATCC
19606°dan elde edilen absorbans degerleriyle; biyofilm olusturmayan E.coli ATCC
25922’den elde edilen absorbans degerleri karsilastirilarak yorumlandi (Sezgin, 2012).
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4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. Bulgular

Calismamizda alt solunum yolu 6rneklerinden izole edilmis 55 Acinetobacter
baumannii izolat1 kullanild1. izolatlarm tamami trakeal aspirat drneginden izole edildi.

Laboratuvarimiza gelen 6rneklerin kliniklere gore dagilimi sekil 4.1°de sunulmustur.

Klinik

Hematoloji

Enfeksiyon Hastaliklar
Cocuk Sagligi ve Hastaliklan
Kardiyoloji

Kalp Damar Cerrahi
Noroloji

Dahiliye

Yogun Bakim

o
(O3]
(U
o
[E
(O3]
N
o
N
(O3]
w
o

Sekil 4.1: Gonderilen drneklerin kliniklere gore dagilimi

Laboratuvarimiza gelen A. baumannii izolatlarimin antimikrobiyal direng
durumu Tablo 4.1°de gosterilmistir. Calismaya dahil edilen suslarin antibiyotik direnci

Vitek2 Compact (Biomeriux, Fransa) otomatize sisteminde belirlendi.

Tablo 4.1: Gonderilen 6rneklerin antimikrobiyal direng durumu

Antibiyotikler Duyarli Direncli
Amikasin %34,55 %65,45
Gentamisin 29,9 %90,1
Imipenem %0 %100

Mikrotitrasyon plagi yontemiyle biyofilm olusumu degerlendirildiginde giiglii

biyofilm olusturdugu bilinen 4. baumannii ATCC 19606’ya esit ve lizerinde absorbans
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verenler giiclii, absorbans degeri her iki kontrol arasinda verenler orta ve biyofilm
olusturmayan E. coli ATCC 25922’ye esit ve altinda absorbans verenler negatif
biyofilm iireten yani biyofilm olusturmayan suglar olarak degerlendirildi.

Giicli biyofilm olusturan 6rnek bulunmazken 12 6rnek negatif degerlendirildi.
43 izolatin orta derece biyofilm olusturdugu saptanmistir. Orneklerin %22’si biyofilm
olusturmazken %78’1 biyofilm olusturmus, biyofilm olusturanlarin tamami orta derece

biyofilm olarak degerlendirilmistir.
4.2. Tartisma

Gegmis caligmalara baktigimizda cesitli klinik 6rneklerden izole edilen 152
Acinetobacter baumannii izolatinda %54.6 biyofilm olusumu negatif bulunurken
%45.4 biyofilm olusumu pozitif bulunmustur. Bu calismada orneklerin yalnizca
%35.5’1 TAK kalani kan, idar vb’dir. Yine ayn1 ¢aligmada imipenem duyarlilig1 %21,
gentamisine %22.3 ve amikasine %32.2 duyarli bulunmustur. Cesitli bakterilerde
farkli antibiyotiklerin biyofilm lizerine etkileri arastirildiginda biyofilm olusumunun
antibiyotik duyarlili§1 anlaml sekilde azalttig1 goriilmektedir (Sezgin, 2012).

Calismamizda tespit edilen sonuglara gore orneklerin en fazla izole edildigi
klinik YBU, dahiliye ve néroloji servisleridir. Acinetobacter enfeksiyonlar siklikla
hastanede kullanilan ekipmanlarin kontaminasyonu ile iligkili bulunmustur.
Kontamine tibbi ekipman, ventilator tiipii ve solunum cihazlar1 kontaminasyon
kaynaklarindan bazilaridir bunlara ek olarak yastiklar, televizyon ve perdeler gibi
cesitli cevresel kaynaklarin da rezervuar gorevi gérdigi bildirilmistir. (Javad, 1998)

Cetin ve arkadaslarinin yaptig1 calismada 129 Acinetobacter baumannii
izolatinin siklikla yogun bakim iinitelerinden gonderilmis olan trakeal aspirat 6rnekleri
ve kan kiiltiirlerinden izole edildigi goriilmiistiir (Cetin vd, 2006). Calisma grubumuz
bu yoniiyle degerlendirmeye alindiginda diger ¢alismalarla uyumlu bulunmustur.

Klinik 6rneklerden izole edilen Acinetobacter baumanii izolatlarinda biyofilm
olusumu incelendiginde Can ve ark. %52.9, Sanchez ve ark. %55, Sebit ve ark. %74,
Cal1 ve arkadaglar1 6rneklerin %100’{inde biyofilm olusumu gézlemlemistir (Cali vd,
2018).

Literatiire baktigimizda gecmis ¢alismalarda benzer ve farkli sonuglar
bildirilmistir. Degerlendirme yontemindeki farkliliklar, antimikrobiyal direng
durumlar ve ¢esitli klinik 6rneklerden izole edilmis olmalari bu farklarin sebeplerinden

bazilaridir.
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Giilfem ve arkadaslariin yaptigi ¢calismada alt solunum yolu 6rneklerinden izole
edilen Acinetobacter baumannii izolatlarinda direng oranlari amikasin %47.2,
gentamisin %57.9 ve imipenem %356.7 olarak saptanmistir (Giilfem vd, 2020)

Acinetobacter baumannii enfeksiyonlarmin tedavisinde imipenem-+amikasin
kombinasyonu ilk tercihtir (Temel ve Erag, 2020). Calismamizda imipenem ve
amikasin antibiyotiklerine diren¢ durumuna bakildiginda; imipenem %100 ve
amikasin %65.45 olarak saptanmistir. Biyofilm olusturan suslarda antibiyotik direnci
incelendiginde imipenem %100 ve amikasin %67 dir.

Gentamisin incelendiginde orneklemdeki antibiyotik direnci %90.1 iken
biyofilm olusturan suslarda bu oran %93 olarak saptanmistir. Beklenildigi iizere
biyofilm olusumu bakteride amikasin ve gentamisin antibiyotiklerinin direncini
arttirmistir. Biyofilm olusturmayan suslarda amikasin gentamisin ve imipeneme direng
strastyla (%58, %83,%100) olarak saptanmistir.

Coklu ilag direnci (CID); tedavide kullanilan en az ii¢ farkli antibiyotik
siifindan birer ilaca direng goriilmesi durumunda tanimlanmaktadir.Farkli {ilkelerde
ylriitiilen ¢ok sayida arastirma gosteriyor ki A. baumannii’de ¢oklu ilag direnci
artmakta ve bu suslarda biyofilm iiretim kapasitesininde hizlica arttig1 goriilmektedir
(Eze et al, 2018).

Sonug olarak ¢alismamizda alt solunum yolu 6rneklerinden izole ettigimiz A.
baumannii suslarinda yiiksek oranda imipenem, amikasin ve gentamisin direnci
goriilmektedir. Tiim diinyada ve iilkemizde giderek artan antimikrobiyal direng
durumu akilct antibiyotik kullanimi, direng mekanizmalarinin bilinmesi ve 6nlenmesi

gibi tedbirlerle kontol altina alinmalidir.
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SONUC

. Alt solunum yolu 6rneklerinden izole edilmis 55 Acinetobacter baumannii
izolatinda 96 kuyucuklu mikrotitrasyon plak yontemi ile biyofilm olusumu
arastirildiginda 43 pozitif 12 negatif biyofilm saptanmistir.

[zolatlarin antibiyotik diren¢ durumuna bakildiginda ise biyofilm olusturan
suslarda antibiyotik direnci; imipenem %100, gentamisin %93 ve amikasin
%67 olarak saptanmaistir.

. Biyofilm olusturmayan suslarda antibiyotik direnci imipenem %7100,
gentamisin %83 ve amikasin %58 olarak saptanmustir.

Orneklemimizde %78’i biyofilm olusturmustur ve antibiyotik direngleri
incelendiginde en yiiksek diren¢ imipenemde saptanmustir.

Orneklemimizde giiclii biyofilm olusturan sus saptanmamistir.
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Iletisim Bilgileri
ORCID ID : 0009-0008-2239-0229

Yayinlar:
1. Nagihan Igek, Yeliz Tanriverdi Cayci, Asuman Birinci. Alt Solunum Yollarindan
Izole Edilen Acinetobacter baumannii Suslarmda Biyofilm Degerlendirilmesi.12.
Uluslararas1 Hipokrat Tip ve Saglik Bilimleri Kongresi. Sunum No: 189
2. Nagihan Igek, Yeliz Tanriverdi Cayci, Asuman Birinci. Solunum Yollart
Orneklerinden Izole Edilen Acinetobacter Spp. izolatlarmin Covid-19 Pandemisi

Oncesi ve Sonrasi1 Direng Profillerinin Degerlendirilmesi. Bildiri Numarasi: PS-045
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