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OZET

YUKSEK LiSANS TEZi

CPAP MASKELERINDEKI BIYOFILM OLUSUMLARININ iZLENMESI
VE BiYOFILMIN ENGELLENMESINDE SIKLIKLA TERCIH EDIiLEN
ORTAFITALALDEHIT VE HIDROJEN PEROKSITIiN CPAP
MASKELERINDE ETKINLiGiNiN INCELENMESI

MELEK KOSEOGLU

KASTAMONU UNIVERSITESI FEN BiLIMLERI ENSTITUSU

BiYOLOJi ANA BiLiM DALI
DANISMAN:PROF. DR. ERGIN MURAT ALTUNER

Biyofilm, uzun yillardir yiyecek ve endiistriyel alanda problemlere neden oldugu gibi, saglik
alaninda da tibbi cihazlar, biyomedikal materyaller ve implantlar gibi pek cok yiizeyde
olusabilir; konaker epitel hiicreler ve mukozal yiizeylerde de geliserek farkli hastaliklara ve
hastane enfeksiyonlarma sebep olabilmektedir. Ozellikle COVID-19 pandemisi nedeniyle
saglik hizmeti verilen kurumlarda tekrar kullanilabilen tibbi materyallerin dezenfeksiyon ve
sterilizasyon sirkiilasyonunda artis yasanmuistir. Pozitif basingli solunum destegi saglamak igin
kullanilan ve tekrar kullanilabilir 6zellikteki CPAP maskeleri iizerinde Kastamonu
Universitesi, Biyoloji Béliimii, Mikrobiyoloji Laboratuvari mikrobiyal kiiltiir koleksiyonunda
bulunan Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae ve Serratia liquefaciens suslarinin biyofilm
olusumlar1 ve yiizeye tutunmus biyofilm {izerine mekanik temizligin, OPA ve hidrojen
peroksit kimyasallarinin etkinligi incelenerek SEM goriintiileri ve istatiksel analiz verileri
dogrultusunda bazi kombinasyonlar i¢in olumlu sonuglar alinmistir.

Sonug olarak; CPAP maskelerine dezenfeksiyon ve sterilizasyon islemi uygulamadan 6nce
etkin mekanik temizlik uygulanmasi biyofilm tabaka olusunlarin1 6nemli dlciide bertaraf
ederek dezenfeksiyon amaci ile kullanilan OPA kimyasalinin ve sterilizasyon yontemlerinden
hidrojen peroksit gaz plazmanin etkinligini ve verimliligini SEM goriintiileri ve istatiksel
analiz verileri dogrultusunda arttirdig1 gézlemlenmistir.

ANAHTAR KELIMELER:Biyofilm, CPAP, Mikroorganizma, Enfeksiyon, Ortafitalaldehit,
Hidrojen Peroksit, Dezenfeksiyon, Sterilizasyon, Biyosit, Saglik

Subat 2023, 182 Sayfa



ABSTRACT

MSC THESIS

MONITORING OF BIOFILM FORMATIONS IN CPAP MASKS AND
INVESTIGATION OF THE EFFICACY OF FREQUENTLY PREFERRED
ORTHOPHTHALALDEHYDE AND HYDROGEN PEROXIDE IN CPAP
MASKS TO PREVENT BIOFILM

MELEK KOSEOGLU

KASTAMONU UNIVERSITY INSTITUTE OF SCIENCE

DEPARTMENT OF BIOLOGY
SUPERVISOR:PROF. DR. ERGIN MURAT ALTUNER

Biofilm can form on many surfaces such as medical devices, biomedical materials, and
implants used in the health field as well as causing problems in the food and industrial fields
for many years; it can also develop on host epithelial cells and mucosal surfaces, causing
different diseases and nosocomial infections. Especially due to the COVID-19 pandemic, there
has been an increase in the disinfection and sterilization circulation of reusable medical
materials in healthcare institutions. The biofilm formation of Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, and Serratia liquefaciens strains in Kastamonu University, Department of
Biology, Microbiology Laboratory microbial culture collection on reusable CPAP masks used
to provide positive pressure respiratory support and the effectiveness of mechanical cleaning,
OPA, and hydrogen peroxide chemicals on the biofilm attached to the surface were examined.
Positive results were obtained for some of the combinations in line with SEM images and
statistical analysis data.

As a result; according to the SEM images and statistical analysis data, it has been observed
that effective mechanical cleaning before applying disinfection and sterilization to CPAP
masks significantly eliminates biofilm formation and increases the effectiveness and efficiency
of OPA chemical used for disinfection and hydrogen peroxide gas plasma, one of the
sterilization methods.

KEYWORDS:Biofilm, CPAP, Microorganism, Infection, Orthophthalaldehyde, Hydrogen
Peroxide, Disinfection, Sterilization. Biocide, Health

February 2023, 182 Pages
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motivasyonumu yiikselten, akademik hayatim boyunca da destekleyecegine emin
oldugum giileryiizlii danisman hocam Prof. Dr. Ergin Murat ALTUNER’e sonsuz
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CETIN ve Saglik Hizmetleri Miidiir Yardimcilarima, Merkezi Sterilizyon Unitesi
Sorumlu Hemsiresi ¢ok degerli arkadasim Serpil USLU ve tiim ekip arkadaglarima
tesekkiir ediyorum.

Calismamda kullandigim CPAP maskelerini akademiye destek amaglhi gonderen
KNG Med. firmasma ve ozenle ilgilenen firma g¢alisanlarina, yine ¢alismamda
kullandigim hidrojen peroksit ¢ozeltisi iceren 100NX kaseti akademiye destek
amagl gonderen Prima Med. firmasina, Ankara Bolge Miidiirii Coskun KONUK ve
firma temsilcisi Birol TURK ’e destekleri icin tesekkiir ederim.

Her daim destekleyen ve akademik hayata yon verme kararimdan sonra destek, sabir
ve motivasyonunu esirgemedigi gibi; baba olmanin yaninda, bu siirecte hep yanimda
olan kiymetli esim Ogr. Gor. Giirtirk KOSEOGLU, manevi destek¢im oglum
Emirhan, birlikte ders caligmaktan mutluluk duydugum kizim Melike’ye ve destek
veren herkese ¢ok tesekkiir ederim.

Melek KOSEOGLU
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1. GIRIS

1684 yilinda Antonie Van Leeuwenhoek dislerinin iizerinden aldigi Ornekteki
plaklarda yasayan mikroorganizmalardan bahsederek biyofilmi bulan ve tanimlayan
ilk kisidir. 1948 yilindan 1978’e kadar biyofilm arastirmalara pek konu olmamuistir.
Biyofilm olusumuna neden olan bakterilerin, teoriye gore besin yoniinden yeterli,
ylizeye tutunmus ve matriksle kaplanmis olarak biiylidiigli anlatilmaktadir. Yine bu
teoriye gore bakterilerin 1slak ve nemli ortamlarda %99,9°’nun ylizeye yapisarak
biyofilm olusturduklar1 ve bu sayede cogaldiklar1 belirtilmektedir. Biyofilmlerin
sadece okyanus ve derin sularda degil, tiim dogal ortamlarda olusabilecegi kabul

edilmistir (Costerton vd., 1995; Donlan, 2002; Unal ve Tayfur, 2017).

1.1  Biyofilm

Costerton vd. (1999), Donlan ve Costerton (2002), tarafindan yapilan arastirmada
biyofilm; canli ya da cansiz yiizeye ve birbirine baglanabilen, kendi iirettikleri jel
goriintimiindeki matrikse gomiilii olarak yasayan mikroorganizmalar toplulugu olarak

tanimlamaktadir.

Unal ve Tayfur (2017) makalelerinde biyofilmin; tibbi cihazlar, biyomedikal
materyaller, implantlar, yapay kalp kapakgiklari, kontakt lensler, su borulari, yiyecek
hazirlama alanlar1 gibi pek ¢ok yiizeyde olusmasinin yani sira, konakgi epitel hiicreleri
ve mukozal yiizeylerde de olusarak farkli hastaliklara sebep olan mikroekosistemler

oldugunu bildirmektedir.

Fujishige vd. (2006) tarafindan yapilan ¢alismada mikroorganizmalarin kendilerinin
tirettikleri jel goriintimiindeki biyofilm tabakasinin “ekzopolisakkarit matriks” veya
“ekzopolimer”, yani EPS denilen polisakkarit bazli bir ag olusumu oldugu

bildirilmektedir.

Kalic1 bir tibbi cihazin i¢ yiizeyinde bir stafilokokal biyofilmin taramali elektron

mikrografi gortintiisii Sekil 1.1°de verilmistir (Donlan, 2002).



Sekil 1.1 Kalic1 bir tibbi cihazin i¢ yiizeyinde bir stafilokokal biyofilmin taramali elektron
mikrografi. Cubuk, 20 um

Biyofilmin yapisinda ¢evre ve ortam kosullara gore farklilik goriilse de, bu yapinin
%97°1lik bolimii sudan olugmaktadir. Diger kalan boliimleri ise ekzopolisakkarit
matriks (EPS), protein, niikleik asit ve lipitler olusturmaktadir. Biyofilmin en 6nemli
yap1 birimi EPS’dir. Yapi igerisinde bulunan EPS’nin kiitlesel olarak %75-90 oranina
yiikselmesi  biyofilm asamalarmin  sonuncusu olan kopma asamasinda
gerceklesmektedir. Biyofilmin yapisi; farkli bakteri tiirlerinin sayisina ve tipine gore
degisiklik gostermektedir. Bakterilerde biyofilm olusumunun baglamasi cevresel
etkenlere ve besin varligina gore de degisiklik gdsterebilmektedir (Giin ve Ekinci,
2009).

1.1.1  Biyofilmin Olustugu Yerler

Mikroorganizmalar biyofilm olusturmak igin; nemli, 1slak ve hava ile temas eden
ortamlar1 sever. Ayrica biyofilm olusumuna etkisi olan baz1 faktorler vardir.
Mikroorganizmalarin yiizeye baglanma kapasiteleri, ortamin pH ve sicakligi, biyofilm

olusacak yiizeyin yapisal 6zellikleri, mikroorganizma miktari, mikroorganizmanin



gram (+) veya gram (-) olusu, hareketlilik yetenekleri, ortamdaki besin miktar1 ve
besinin igerigi, iyon konsantrasyonu, ultraviyole (UV) radyasyonu gibi faktorler
biyofilm olusumunu etkileyen unsurlardir. Mikroorganizmalarin yiizeyde kolonize
olmalar1 biyofilm bilesik protein yapisi, yani BAP sayesindedir. BAP sayesinde
kolonize olan mikroorganizmalarin siirekliligi artmaktadir (Gilin ve Ekinci, 2009;

Tiiretgen, 2006).

Donlan (2002), makalesinde biyofilmin olusabilmesi igin yiizeyin Ozelliklerinin
onemine dikkat ¢ekerek, ylizeyin piiriizliiliigii arttikga mikroorganizmalarin koloni
olusturma hizinin da arttigin1 belirtmektedir. Yine ayni ¢alismada yiizeyin kuru veya
islak olmasi arasindaki farklara deginerek islak yiizeylerde daha hizli biyofilm

tabakasinin olustugu aciklanmaktadir.

Mikrobiyal hiicrenin 6zellikleride (flagella veya fimbrianin varlhigi, hidrofobik
molekiiler yapiya sahip olmak gibi) yiizeye baglanmasimi etkileyen faktorlerdir
(Donlan, 2002).

1.1.2  Biyofilm Tabakasi Olusum Nedenleri

Planktonik, yani serbest yapidaki mikroorganizmalara kiyasla, biyofilm yapisindaki
mikroorganizmalar sicakliga, dezenfektanlara, kimyasallara ve antibiyotiklere karsi
daha direncli bir 6zellige sahiptirler. Mikroorganizmalarin biyofilm olusturmasinin
baslica nedenleri arasinda, yasamlarim siirdiirebilmek ve iireyebilmek i¢in gerekli
besini elde etmek ve zararli etmenlerden kendilerini koruyarak yeni genetik 6zellikler

kazanmak siralanabilir (Unal ve Tayfur, 2017).

Diana vd. (2016) tarafindan yapilan ¢alismada, mikroorganizmalarin trettikleri jel
goriinlimiindeki EPS matriksi kendilerini UV 1sinlarina, pH degisikligine, sicaklik
degisimine ve basing degisikligine kars1 korudugu bildirilmistir. Mikroorganizmalarin
besin ihtiyaglar1 da EPS tarafindan kontrol edilmektedir. Yatay gen transferi ile ilag
direnci kazandiklar1 ve hiicre temasiyla bu yeni kazandiklar1 6zellikleri nesillerine

aktarabildikleri bildirilmistir.



Akyiiz (2019) caligmasinda bir mikroorganizmanin tek bir tiirlinden biyofilm
olusabilecegi gibi, farkli tiirden mikroorganizmalarin bir araya gelmesiyle de biyofilm
olusturabilecegini belirtmistir. Farkli tiirler bir araya geldiyse, mikroorganizmalar
mikrokoloniler halinde biyofilmde bulunurlar. Besin ve oksijen aligverisi
mikrokoloniler arasindaki su kanallari ile olmaktadir ve farkl tiirdeki mikrokoloniler
bu sayede birbirlerinden ayrilmaktadir. Biyofilm olusumu birkag saat ile birkag¢ hafta
siirebilmektedir. Bu siire mikroorganizmalarin tiiriine ve biyofilm olusumunda etkili

olan faktorlere gore degisiklik gosterebilmektedir (Akyiiz, 2019).

1.1.3  Biyofilmin Olusum Asamalari

Temel ve Erag¢ (2018) calismalarinda; DNA, su ve iyonlar gibi farkli yapilari iceren
biyofilmin kompleks bir yapida oldugu ve bu kompleks yapinin olusabilmesi i¢in bir

dizi zincirleme olaylarin meydana gelmesi gerektigini bildirmektedir.

Biyofilm olusumu igin zincirleme olaylar meydana gelmeden Once,
mikroorganizmalar biyofilm olusturacaklari alana birgok sekilde ulasabilmektedir.
Saglig1 yerinde olan bir insanin kanina, tras olurken, dislerini fircalarken vb. etkinlikler
sirasinda gilinde bir¢ok kez bakteri bulasarak bakteriyemiye sebep olabilmektedir.
Viicudun savunma sistemi bu bakterileri yok edebilmektedir. Ama viicutta bakterilerin
tutunabilecegi katater, implant, stent, kontakt lens, yapay kalp kapagi, cerrahi alan
enfeksiyonu veya diyabetik ayak gibi yiizeyler varsa bakterilerin tutunma sanslari
yiikselir (Willke, 2016).

Sekil 1.2°de goriildiigii gibi biyofilm 4 asamada meydana gelmektedir (Gupta vd.,
2016).
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Sekil 1.2 Biyofilm olusum asamalari

o Tutunma: Biyofilm olusumunun ilk evresinde, plaktonik yani bagimsiz
formdaki mikroorganizma yiizeye geri doniisiimlii olarak kisa siirede tutunur (Donlan,
2002).

o Geri Doniistimsiiz Baglanma, Kolonizasyon ve Mikrokoloni Olusumu: Yiizeye
tutunma asamasindan sonra EPS {iretilmesi tetiklenir ve mikrokoloniler yiizeye geri
doniisiimsiiz baglanmaya baslarlar (Unal ve Tayfur, 2017).

Yiizeye baglanmaya baglayan bu mikrokoloniler ayni tiirden olabilecegi gibi, farkl
tiirler de olabilir. Her tiir kendi mikrokolonisini olusturur ve aralarindaki kanallar
vasitastyla besin ve su aligverisi saglarlar. Yiizeyde bulunan plaktonik bakterilerin de
mikrokolonilere eklenmesiyle kolonizasyon tamamlanmaktadir (Temel ve Erag,
2018).

o Biyofilm Yapisinin Olgunlagmasi: Koloniler biiylimeye devam eder ve
popiilasyonun yogunlugunu algilayan Quorum Sensing (QS) sistemi devreye girerek
hiicreler arasi iletisimi saglar. QS sistemi olgun biyofilm olusumunu destekler ve
mikroorganizmalarin direngli hale gelmesiyle bu asama sona ermektedir (Temel ve
Erac, 2018).

. Kopma: Olgunlasan ve biyofilm olusturan bakterilerde genetik diizenlemeler
gerceklesir. Genetik diizenlemelerden sonra flagella sentezleyerek hareketlenen
bakteri hiicreleri, iist tabakadan koparak popiilasyondan ayrilmaya baslar. Koparak
ayrilan serbest formdaki hiicreler, yeni ylizeylere tutunmak i¢in hareket ederler. Bu

son agama biyofilmin ve enfeksiyonun yayilmasina neden olur (Temel ve Erag, 2018).



1.1.4  Biyofilm Direnci ve Bakteriler Arasi1 QS Sistemi

Unal ve Tayfur (2017) calismalarinda QS sistemini “Bakterilerde, hiicreler arasindaki
iletisim quorum sensing denilen bir sistem sayesinde olmaktadir. Bu sistem sayesinde
hiicreden hiicreye sinyaller iletilerek biyofilm olusumu kontrol altinda tutulmakta ve

bakterinin popiilasyon yogunlugu tespit edilerek gen kontrolii saglanmaktadir.’

seklinde ifade etmektedirler.

QS sistemi sayesinde bakteriler besin kaynaklarini kontrollii bir sekilde
kullanmaktadir. QS sisteminin en 6nemli 6zelligi ise, biyofilm olusturdugu konakgida
immiin cevaba diren¢ gelistirmede artis saglamasidir. Biyofilme gomiilii haldeki
bakteriler antibiyotiklere ve dezenfektanlara karsi direng gelistirebilmekte ve bu
kazandiklar ozellikleri aktarabilmektedirler (Temel ve Erag, 2018; Unal ve Tayfur,
2017).

Yiizeye tutunmus olan her bakteri ¢gevresindeki diger bakterilere ortamda bulunduklari
mesajini veren bir molekiil salgilar ve bakteri sayisi arttik¢a sinyal molekiillerinin
yogunlugu artmaktadir. Sinyal yogunlugundaki artis ile biyofilm olusumu baslamis
olur. QS sistemi ayni tiirden olanlar ve tiirler aras1 sinyal molekiilleri ile gerceklesir

(Giin ve Ekinci, 2009).

Biyofilmin yapisinda bulunan mikroorganizmalar, direng plazmitleri vasitasiyla direng
gelistirdikleri i¢in dezenfektanlara ve antimikrobiyal ajanlara (antibiyotik) kars1 direng
gostermektedir. Hatta direngli bir organizma olan metisiline direngli Staphylococcus
aureus (MRSA) biyofilm olusturabilmektedir (Donlan, 2000).

1.15 Saghk ve Endiistri Alanina Biyofilmin Etkileri

Biyofilmler saglik ve endiistriyel alanlardaki olumsuzluklari nedeniyle ekonomik

zararlara ve is yiikii kayiplarina sebep olmaktadir (Van Houdt ve Michiels, 2010).

Biyofilmler sanayide paslanma ve borularin tikanmasi gibi hasarlara neden
olmaktadir. Gida sektoriinde de 6nemli problemler meydana getirmekle birlikte en ¢ok

stit, kanatl hayvan, et ve deniz iirlinleri endiistrisinde dnemli sorunlar yaratmaktadir.



Ozellikle siit endiistrisinde bir kontaminasyon tespit edildiginde, bu durumun ilk ve en

onemli sebebi biyofilmlerdir (Unal ve Tayfur, 2017).

Giivense ve Ekmekgioglu (2016) ¢alismalarinda biyofilmlerin endiistriyel ve ¢evresel
zararlarinin klima sistemleri, gida isleme tesisleri, kagit hamuru tesisleri, metal is¢iligi,
ylizme havuzlari, lavabo ve tuvalet, boru sistemleri, petrol ve gaz boru hatlari, igme

suyu borular1 gibi yerlerde oldugunu belirtmektedir.

Biyofilmlerin saglik alaninda da olumsuz etkileri ¢cok fazladir ve bu durum tedavi
giderlerini arttirmakla birlikte; hastalig1 hayati risk teskil edecek boyuta kadar getirip,

hastalarin iyilesme siirelerini uzatmaktadir.

Gilivense ve Ekmekegioglu (2016) c¢alismalarinda biyofilm kaynakli  tibbi
enfeksiyonlara dental plaklar, otitis media, kas ve iskelet sistemi enfeksiyonlari, safra
yolu enfeksiyonlari, kronik tonsilit, kistik fibrozis pndmonisi, bakteriyel prostatit ve

gastrointestinal sistem enfeksiyonlarini 6rnek olarak belirtmislerdir.

Hem Giivense ve Ekmekgioglu (2016) hem de Temel ve Erag (2018) yapmis olduklari
caligmalarinda enfeksiyona sebep olan implantlarin; yapay kalp kapake¢igi, konkat
lensler, tiriner kataterler, intravaskiiler kataterler, merkezi venoz kataterleri, ortapedi
ameliyatlart ile implante edilen protezler, endotrekeal tiipler ve penis protezleri

oldugunu belirtmektedir.

Insan sagligini tehdit eden biyofilm iliskili mikroorganizmalarin mekanizmalar1 tam
olarak ¢oziilememekle birlikte, One siiriilen bazi mekanizmalar da bulunmaktadir

(Giivense ve Ekmekgioglu, 2016).

1.1.6  Biyofilm ile Miicadele ve Kontrol

Biyofilm kontrol ve miicadelesinde en etkili ve ilk yapilmasi gereken, diizenli ve etkin
mekanik temizliktir. Mekanik temizlikten sonra dezenfeksiyon mutlaka yapilmalidir.
Biyofilm ile miicadelede ayrica ultrasonik cihazlar ve beraberinde enzimler de
kullanilmaktadir (Unal ve Tayfur, 2017).



Tibbi hizmet veren alanlarda ise mikrobiyal birikimin engellenmesi i¢in diizenli ve
etkili temizlik yapilmali, kullanilan ekipmanlar kaliteli olmalidir. Hizmet verilen
hastalara ise etkin bakim programlar1 diizenlenmeli ve uygulanmalidir. Hastalara
uygulanacak islemlerde kullanilacak malzemelerin kaliteli segilmesine dikkat

edilmelidir.

Biyofilmler ile miicadelede kullanilacak biyositlerin dogru se¢ilmesi, dogru teknik ve
dogru dozda uygulanmasi basariya ulagsmak icin onemlidir. Biyositlerin se¢imine
dikkat edilmedigi veya uygulama prosediirlerine uyulmadigir takdirde etkileri
azalmaktadir. Ayrica mikroorganizmalarin cinsi, bulundugu yiizeyin oOzellikleri,
ortamin sicakligi ve pH’1 biyositin etkinlik giiciinii etkileyen faktorlerdir (Diana vd.,
2016).

1.2 Dezenfeksiyon

Dezenfeksiyon, sterilizasyon ve antisepsi ¢ok eski yillardan giiniimiize kadar
uygulanmakta ve 6zellikle son 150 yildir 6nemi giin gegtik¢e artmaktadir. Giraloma
Francastro 1478-1553 yillarinda hastaliklarin kaynaginin mikroorganizmalarin sebep
oldugunu belirtmis ve 1874’de Viyana Hastanesi’'nde Ignaz Semmelweis otopsi
uygulamasindan ¢ikan 6grencilerin dogumhaneye girmeden dnce kalsiyum hipoklorit
ile ellerini yikatmistir. Kalsiyum hipoklorit ¢ozeltisi ile el yikama uygulamasindan

sonra mortalite oranlarinda ciddi diisiis saglandig1 goriilmiistiir (Y1ldirim, 2004).

Cansiz yiizeylerde bulunan patojen mikroorganizmalarin (bakteri sporlari harig)
inaktive edilerek liremesinin durdurulmas: veya oOldiiriilmesi i¢in yapilan islemlere

dezenfeksiyon denilmektedir (Arda, 2006; Y1ildirim, 2004).

1.2.1  Dezenfeksiyonu Etkileyen Faktorler

Dezenfeksiyon islemini etkileyen ¢esitli faktorler bulunmaktadir. Bunlar;

e Dezenfeksiyon islemi uygulanacak malzemenin islemden 6nce 6n temizliginin

yapilip yapilmamasi,



e Dezenfeksiyon islemi uygulanacak malzemedeki mikroorganizmalarin yapisi ve
miktari,

e Dezenfeksiyon isleminde kullanilacak dezenfektanin konsantrasyonu,

e Dezenfeksiyon isleminin uygulanmasindaki temas stiresi,

e Dezenfeksiyon islemi uygulanacak malzemenin tipi ve yapisi,

e Dezenfeksiyon islemi yapilacak ortamin 1s1s1 ve pH’1 ve

e Dezenfeksiyon islemi uygulanacak olan malzemeye dezenfektanin niifus
etmesinin engellenmesidir. Ayrica, dezenfeksiyon isleminde kullanilacak olan
kuaterner amonyum bilesigi, klor ve iyot iceren dezenfektanlar; organik maddeler,
sabun-deterjan ile uyumlu degildir ve inaktive olurlar (Abbasoglu, 2009;
Gilinaydin ve Giirler, 2008; Yildirim, 2004).

1.3 Dezenfektan

Pasteur, Lister, Nevber ve diger bilim adamlarinin ileri siirdiigii diisiinceler
dogrultusunda 19. yiizyil (yy) sonlarina dogru ameliyathanelerde asepsi-antisepsiye
onem verilmeye baslanmistir. Hastanin deri temizliginde ve cerrahi ekibin el
temizliginde antiseptik sabunlar kullanilmaya baslamasi ile birlikte ameliyat yapacak
olan ekip eldiven ve ameliyat esnasinda kullanilmak iizere 6zel giysiler kullanmaya

baslamiglardir (Yildirim, 2004).

Cansiz ylizeylerde bulunan patojen mikroorganizmalarin (bakteri sporlari harig)
tiremesinin durdurulmasi1 veya oldiriilmesi i¢in kullanilan kimyasal maddeler
dezenfektan olarak tanimlanmaktadir (Abbasoglu, 2009; Gilinaydin ve Giirler, 2008;
Yildirim, 2004).

Dezenfektan direncine gore vejetatif bakteriler, orta biiyiikliikte lipitle kapl viriisler,
lipitle kapli olmayan kiiciik viriisler, vejetatif bakterilerden Mycobacterium
tuberculosis ve bakteri sporlar1 seklinde siralama yapmak miimkiindiir (Baydan, 2019;
Yildirim, 2004).



1.3.1 Dezenfektanlarin Mikroorganizmalar1 Etkileme Derecelerine Gore

Siiflandirilmasi

Mikroorganizmalar1 etkileme derecelerine gore yiiksek, orta ve diisiik olmak iizere {i¢
farkli dezenfeksiyon ¢esidi kullanilmakta ve tibbi malzemelerin kritiklik durumu goéz
oniinde bulundurularak uygun dezenfeksiyon diizeyi tercih edilmektedir. Bu ii¢
dezenfeksiyon diizeyinde kullanilan dezenfektanlar, konsantrasyonlarina gore farklilik

gostermektedir (Giinaydin ve Giirler, 2008).

1.3.1.1 Yiiksek diizey dezenfeksiyon

Sporisit 6zelligi bulunan kimyasallarla temas siiresine bagli olarak ¢ok direngli bazi
bakteri sporlar1 diginda tiim mikroorganizmalarin etkinligini ortadan kaldiran
dezenfeksiyon diizeyine “yiiksek diizey dezenfeksiyon” denilmektedir. Bu diizey
siifindaki kimyasallar ile 5-20 dakika temas siiresi ile dezenfeksiyon, 3 saat ve ilizeri
temas siiresi ile sterilizasyon yapilabilmekte ve ¢ok direngli bakteri sporlar1 disinda
tim mikroorganizmalar etkisiz duruma getirilebilmektedir (Bennett vd., 2007,
Giinaydin ve Giirler, 2008).

Steril viicut bosluklarinda, damar i¢i uygulamalarda ve deri-mukoza biitinligi
bozulmus viicut alanlarinda kullanilan alet ve malzemelerin dezenfeksiyonunda
yiiksek diizey dezenfeksiyon tercih edilir. Bu diizey dezenfektanlar bakteri sporlari
disinda mikroorganizmalar1 12 dakika ve iizeri temas siire sonunda inaktive ederler.
Bu diizey dezenfeksiyon i¢in kullanilabilecek dezenfektanlar ve konsantrasyonlari
Tablo 1.1.’de verilmistir (Glinaydin ve Giirler, 2008; Rutala, 1996; Rutala ve Weber,
2011).
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Tablo 1.1 Yiiksek diizey dezenfeksiyonlarda kullanilan dezenfektanlar

Yiiksek Diizey Dezenfektanlar Konsantrasyon
Gluteraldehit %>2,0
Orta-fitalaldehit (OPA) %0,55
Hidrojen peroksit * %7,5
Hidrojen peroksit + perasetik asit * %1,0 / %0,008
Hidrojen peroksit + perasetik asit * %7,5/ %0,23
Hipoklorit (serbest klorin) * 650-675 ppm
Gluteraldehit + fenol / fenat ** %1,21/ %1,93

*: Kozmetik ve fonksiyonel hasar yapabilir.

**: Etkinlik dogrulanmamastir.

1.3.1.1.1 Gluteraldehit

Yiiksek diizey bir dezenfektan ve kimyasal bir sterilizan olan gluteraldehit doymamis
bir dialdehittir. Gluteraldehit genelde sivi formda ve asidiktir. Sivi olan asidik
formunun sporisidal etkinligi yoktur. Gluteraldehit soliisyonu alkali ajanlarla pH 7,5-
8,5 aralifinda aktif hale gelerek sporisidal etki gostermektedir. Sporisidal etkisi
bulunan gluteraldehit ayn1 zamanda bakrerisidal, viriisidal, fungisidal ve parazitisidal
etki de gostermektedir (Cokca, 2004; Rutala, 1996).

Aktif hale getirilmis gluteraldehit %2 yogunlukta 2 dakikada vejetatif bakterileri, 20
dakikada mikrobakterileri, 3 saatte ise sporlu bakterileri etkisiz hale getirebilmektedir.
Sterilizasyon icin 8-10 saat temas siiresi gereklidir. Aktif hale getirilmis gluteraldehit
soliisyonunun 14-28 giin kullanim stiresi bulunmaktadir. Ancak soliisyonun kullanim
stiresini kullanim kosullar1 da etkilemektedir. Gluteraldehit soliisyonunun kullanim
sikligr arttikga konsantrasyonu diisebilecegi icin kontrolleri mutlaka yapilmalidir.
Mycobacterium tuberculosis de dahil olmak iizere tiim mikroorganizmalarin etkisiz
hale gelebilmesi i¢in %2’lik gluteraldehit soliisyonu ile en az 20 dk. temas etmesi
gerekmektedir. Gluteraldehitler endoskoplar, solunum destek tedavisinde kullanilan

ekipmanlar, hemodiyaliz {initelerinde kullanilan sistemler, anestezi ekipmanlari,
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disposible olarak {iiretilen plastik materyaller, trokarlar, dis tedavilerinde kullanilan
hareketli protezler gibi tibbi cihaz ve ekipmanlarin yiiksek diizey dezenfeksiyon
islemleri igin tercih edilmektedir. Metal igerikli materyaller i¢in korozif etkisi yoktur.
Ayrica plastik veya silikon igeren ekipmanlar ile lens veya optik parca igeren aletleri
deforme etmemektedir (Abbasoglu, 2009; Cokga, 2004; Dikbas ve Koksal, 2005;
Renders ve Metin, 2019a; Rutala, 1996; Rutala ve Weber, 2008; Yildirim, 2004).

Gluteraldehit ile dezenfekte islemi yapilan tiim medikal aletler ¢ok iyi durulanmalidir.
Yetersiz durulama ile miidahale yapilan hastalarda proktit (rektumda reaksiyon sonucu
iltihaplanma) ve keratopi (korneanin alt epitel tabakasi altinda kalsiyum tuzlarinin

¢okmesi) gelisebilmektedir (Cokca, 2004).

Gluteraldehitle dezenfeksiyon islemi yapilan oda iyi havalandirilmali, soliisyonun
bulundugu banyo kaplarinin agz1 agik birakilmamalidir. Uzun siire ve fazla miktarda
gluteraldehit buharina maruz kalan saglik personellerinde epistaksis, alerjik rinit,
alerjik astim ve direk temas durumunda kontakt dermatit gibi yan etkiler gorildigi
bildirilmistir. Gluteraldehit, ylizey temizliginde ve kritik olmayan alet disinda
kullanimi, toksisite riskini ve maliyeti arttirmaktadir (Abbasoglu, 2009; Cokga, 2004,
Rutala, 1996; Rutala ve Weber, 2008).

1.3.1.1.2 Ortofitalaldehit (OPA)

Ortofitalaldehit bazli dezenfektanlar %0,55 oraninda 1,2-benzedikarboksialdehit
igerir. Kisaca OPA denilmektedir. OPA, ¢ok ac¢ik mavi renkli, saydam ve pH’1 7,5
olan, siv1 formda kimyasal bir dezenfektandir. pH 3-9 gibi genis bir aralikta etkin
olarak kullanilabilmektedir. Sporlar da dahil olmak {izere genis bir etkinlik alanina
sahiptir. Genis bir pH ¢alisma araligina sahip oldugu i¢in gluteraldehit gibi pH
degisikliklerinden ¢ok fazla etkilenmez. Gluteraldehit gibi kullanima baslamadan 6nce
aktive edilmesine gerek yoktur. Toksisite etkisi gluteraldehitten azdir ve
dezenfeksiyon isleminde daha kisa siirede sonu¢ vermektedir. Kokusuz oldugu icin
g0z, deri, solunum yollarinda iritasyona neden olmaz. OPA ile islem yapilacagi zaman
eldiven, gozlikk, maske ve sivi gecirmeyen Onliikk kullanilmalidir. OPA ile temas

edilirse deriyi, mukozayi, giysileri, gevreyi ve proteinleri gri renge boyadigi i¢in leke
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yapmaktadir. Bu 6zelliginden dolay1r OPA ile dezenfeksiyon islemi uygulanmig tibbi
cihaz ve materyaller iyi durulanmalidir. Iyi durulanmadig1 takdirde OPA ile islem
gormiis medikal materyaller hastalarin cildini ve mukozasini gri renge boyayabilir.
OPA; plastik, cam, silikon vb. pek ¢ok malzeme ¢esidi ile uyum saglamaktadir. Fakat
OPA ile islem yapilacak malzemelere mutlaka 6n temizlik yapilmalidir. Boyama
ozelliginden dolayi, OPA 6n temizlik yapilmayan tibbi malzemelerde grilesmeye
neden olur. OPA soliisyonu ile yiiksek diizey dezenfeksiyon islemi yapilacak ise direk
banyo kaplarina aktarilan soliisyon ile 10-12 dakikada dezenfeksiyon islemi
gerceklestirilebilir. Eger 1s1 kontrolii yapilabilen makineler kullaniliyorsa, yiiksek
diizey dezenfeksiyon i¢in 25°C sabit soliisyon sicakliginda 5 dakika temas yeterlidir.
Dezenfeksiyon isleminde dikkat edilmesi gereken diger bir Onemli nokta ise,
dezenfeksiyon islemi yapilacak tibbi malzeme ayrilabilen parcalardan olusuyorsa,
olabildigince pargalarina ayrilmali ve pargalarin tiim ylizeylerine OPA soliisyonunun
gereken temas siiresi kadar temas etmesi saglanmalidir (Abbasoglu, 2009; Eryilmaz

ve Akin, 2008; Renders ve Metin, 2019b; Rutala ve Weber, 2008).

Acilmayan ambalajdaki OPA sollisyonunun raf dmrii 2 yildir. Kullanima agilan OPA
ise 14 giin boyunca kullanilabilir. 14 giin boyunca her giin iiretici firmanin 6nerdigi
test stripleri ile konsantrasyon kontrolii yapilmalidir. 14 giin kullanim siiresi dolmus
veya giinliik strip kontroliinde konsantrasyonunda degisiklik tespit edilen soliisyon
imha edilmelidir. OPA, ekosistem igin toksik bir kimyasaldir. Imha edilmek igin
kanalizasyon sistemine dokiilmeden dnce mutlaka iiretici firmanin 6nerdigi ndtralizan
kullanilmali ve nétralize edildikten sonra imha edilmelidir (Abbasoglu, 2009;

Eryilmaz ve Akin, 2008; Renders ve Metin, 2019b; Rutala ve Weber, 2008).

Esen (2009), DAS kongresinde OPA soliisyonunun Food and Drug Administration
(FDA) tarafindan 1999 yili Ekim ayinda yiiksek diizey dezenfektan olarak
onaylandigint ve kimyasal sterilizasyon yontemi olarak kabul edilmedigini
bildirmektedir. Ayrica genis pH araliginda etkinligini koruyan OPA soliisyonun pH
degeri 8’e kadar arttirildiginda sporisidal etkisinin de arttig1 belirtilmistir.

13



1.3.1.1.3 Hidrojen peroksit

Hidrojen peroksit; bakterisidal, viriisidal, fungusidal ve sporasidal etkisi olan gii¢li,
renksiz, kokusuz bir dezenfektandir (Arikan, 1997; Renders ve Metin, 2019c; Vural
ve Celen, 2005; Yildirim, 2004).

Hidrojen peroksit; dezenfeksiyon islemi de dahil olmak {izere sterilizasyon ve
antisepside biyosid olarak kullanilmaktadir. Hidrojen peroksitin gii¢lii bir okside ajan
olmasinin sebebi, serbest hidroksil radikalleri iiretmesinden kaynaklanmaktadir.
Serbest hidroksil radikalleri bakteri hiicresinin DNA, lipid, protein ve diger
bilesenlerine saldirarak mikrobisidal etki olusturur. Serbest hidroksil radikallerinin
saldiris1 sirasinda bakterilerdeki katalaz enzimi, hidrojen peroksiti; su (H20) ve
oksijene (O2) ayrisarak bakteriyi korumaya c¢alisir. Bu nedenle hidrojen peroksit
¢ozeltisinin yogunlugu, bakterilerdeki katalaz enziminin aktivitesinin seviyesi,
maruziyet siiresi, ¢ozeltinin dayaniklili§i ve inaktive olma siiresi hidrojen peroksit
cozeltisinin mikrobisidal etki gosterebilmesi icin dnemli unsurlardir. Hidrojen peroksit
son iiriin olarak su (H20) ve oksijene (O2) ayrisarak ¢evre dostu zararsiz molekiillere
doniismiis olmaktadir (Arikan, 1997; Renders ve Metin, 2019c; Vural ve Celen, 2005;
Yildirim, 2004).

Vural ve Celen (2005) kongre sunumlarinda hidrojen peroksitin %3-90 araliginda
degisen konsantrasyonla ticari lirtinlerinin bulunmakta oldugu, ancak gram pozitiflere,
gram negatiflerden daha etkili oldugunu aktarilmistir. Yine ayni kongre sunumlarinda;
dezenfekte edilmek istenen materyallerin 6n temizlik isleminin yapilmasinin ardindan
%6 yogunlugundaki hidrojen peroksit ¢ozeltisine oda sicakliginda 20 dakikadan az
olmamak kosulu ile maruz birakilmalar1 durumunda yiiksek diizey dezenfeksiyon
isleminin saglanabilecegini belirtmektedirler. Ayrica %?7,5 konsantrasyonundaki
hidrojen peroksit ile %0,85 konsantrasyonundaki fosforik asit kombinasyonunun
hidrojen peroksite uyumlu olan endeskoplarin yiiksek diizey dezenfeksiyonun

saglanabildigini aktarmaktadirlar.

Hidrojen peroksitin sivi formda sposidal etki gosterebilmesi i¢in yiiksek

konsantrasyonda kullanilmas1 gerekmektedir. Ancak yiiksek konsantrasyonda
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kullanilan hidrojen peroksit ¢ozeltisinin dezenfekte edilmek istenen materyallerde
korozif etki gosterme potansiyeli artmaktadir. Diisiik konsantrasyondaki hidrojen
peroksit soliisyonu ise bakterisidal ve fungisidal etki gosterip, sporasidal etki
gosterememektedir. Fakat gaz formundaki hidrojen peroksit cok diisiik orandaki
konsantrasyonlarda kullanildiginda bile viriisidal, bakterisidal, fungasidal ve en

onemlisi de sposidal etki gosterebilmektedir (Renders ve Metin, 2019c).

Arikan (1997), Cokea (2004), Kilvington vd. (1991), Renders ve Metin, (2019¢)’da
aktarilan bilgilere gore %3 konsantrasyondaki hidrojen peroksit ¢ozeltisi, cansiz
yiizeyler iizerinde kullanildiginda etkili ve karali bir dezenfektandir. %3-6 araligindaki
hidrojen peroksit soliisyonlart yumusak kontakt lenslerin ve ventilatorlerin yiiksek
diizey dezenfeksiyonunda kullanilabilmektedir. Hidrojen peroksit ¢ozeltisi hasta idrar
torbalarina uygulandiginda ise torbanin ¢evreyi kontamine etme olasiligini azaltmakta,
fakat hastaya takilmis olan sonda kataterinden kaynaklanabilecek enfeksiyon

olasiligini azaltmamaktadir.

Arikan (1997) ve Yildirim (2004)’da %6-25 konsantrasyon araligindaki hidrojen

peroksit sollisyonunun kimyasal sterilizan bir etkiye sahip oldugunu bildirmektedir.

Vural ve Celen (2005), 4. Ulusal Sterilizasyon Dezenfeksiyon Kongresi’nde;
ABD’deki FDA tarafindan %7,5 konsantrasyonundaki hidrojen peroksit soliisyonunun
20°C ve 30 dk. temas ile dezenfektan, yine ayni sicaklikta 6 saat temas ile sterilizan

kabul edildigini aktarmislardir.

Renders ve Metin (2019c) DAS rehber kitabinda; hidrojen peroksitin toksisitesinin
diisiik, bertaraf islemleri gerekmeden imha edilebildigi, organik maddeleri
uzaklastirma etkisinin oldugu, kirleri dezenfekte edilmek istenen materyale veya
ylizeyine sabitlemedigi ve kani pihtilagtirma 6zelliginin olmadig: gibi avantajlarinin

oldugu aktarilmistir.

Hidrojen peroksit soliisyonu cilt ile temasta tahrise neden olmaz, hatta yara yeri
temizliginde de kullanilabilmektedir. Fakat g6z ile temas durumunda korneada ciddi

hasara neden olabilmektedir. Hidrojen peroksit ile dezenfekte edilmis materyaller,
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olugsmas1 muhtemel olumsuz durumlara kars1 ¢ok iyi durulanmalidir. Hidrojen peroksit
birgok materyal tipi ile uyum igerisinde olsa da, baz1 metallerde (¢inko, nikel ve giimiis
kaplama) korozyona neden olabilecegi i¢in dezenfekte edilmek istenen materyalin
veya tibbi cihazin yapisina dikkat edilmesi gerekmektedir (Dvorak, 2005; Renders ve
Metin, 2019c).

1.3.1.1.4 Perasetik asit

Perasetik asit; asetik asit ve hidrojen peroksitin %10’dan diisiik konsantrasyonundan
olusturulan giiglii bir oksitleyici ajan formiilasyonudur. Bakterisidal, fungasidal,
tiiberkulosidal, viriisidal ve sporosidal etkili yiiksek diizey dezenfektandir (Dvorak,

2005; Eryilmaz ve Akin, 2008; Gorman ve Scott, 2004; Samasti, 2008).

Abbasoglu (2009), 6. Ulusal Sterilizasyon ve Dezenfeksiyon Kongresi’nde; %0,23
perasetik asit ve %7,35 hidrojen peroksit kombinasyonunun sporlar da dahil olmak
lizere tiim mikroorganizmalar tizerinde etkili oldugunu, endoskoplarin ve hemodiyaliz

cihazlariin dezenfeksiyonu i¢in kullanilabildigini bildirmistir.

Perasetik asit; asetik asit, su, oksijen ve hidrojen peroksit gibi toksik etkisi olmayan
iiriinlere pargalanmaktadir ve atik birakmamaktadir. Dezenfekte edilmek istenen
materyal tizerinde organik madde varliginda etkinligi devam etmektedir. Fakat yiiksek
konsantrasyonlardaki paresetik asit ¢ozeltisi oldukga iritan bir formiilasyona sahip
oldugu i¢in kapali sistemde kullanilmalidir. Diistik konsantrasyondaki ¢ozeltiler daha
giivenilir olmast ile birlikte etkinligini daha kisa siirede kaybetmektedir. Onerilen
konstrasyon test seritleri (MEK) ile kontrolleri yapilarak etkinligini kaybetmis
cozeltilerin degisimi yapilmalidir. Paresetik asit ¢ozeltileri stabil olmadigi icin kisa
siirede inaktive olmaya baslamaktadir. Ayrica perasetik asit ¢cozeltileri baz1 metaller
(paslanmaz ¢elik, bakir, ¢inko ve bronz) iizerinde korozif etkiye sahip oldugu i¢in
dezenfekte edilmek istenen materyalin yapisina dikkat edilerek secilmelidir (Dvorak,

2005; Eryi1lmaz ve Akin, 2008; Gorman ve Scott, 2004; Samasti, 2008).
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1.3.1.1.5 Formaldehit

Formaldehit, s1vi veya gaz formda bulunabilmekle birlikte, genellikle formalin olarak
adlandirilan su bazli soliisyon seklinde kullanilmaktadir. Formaldehit soliisyonu
bakterisid, tiiberkiilosid, fungisid ve sporisiddir. Bu soliisyonun kansorejen etkisi
olmasi nedeniyle sterilizasyon ve dezenfeksiyon islemlerinde kullanilmasi kisitlidir.
Formaldehit, yiiksek diizey bir dezenfektan olmasina ragmen, diisiik konsantrasyonda
bile irrite edici bir gaz yaymakta ve ¢ok keskin kokusu olmasi nedeniyle hastanelerde
kullanimi pek tercih edilmemektedir. Formaldehit, kadavralarin korunmasi amaciyla,
viral as1 hazirliginda ve 6rneklerin saklanmasinda kullanilabilmektedir (Arikan, 1997;

Cokga, 2004; Rutala, 1996; Yildirim 2004).

1.3.1.1.6 Hipoklorit (Klorin ve Klorin Bilesikleri)

Hipoklorit olarak genellikle klorin kullanilmaktadir. Kat1 ve sivi olmak iizere iki
formda bulunmaktadir. Sivi formu sodyum hipoklorit, kati formu kalsiyum
hipoklorittir. Bakterisidal, fungisidal, tiiberkiilosid, sporisidal ve viriisidal olmak tizere
genis spektrumlu bir etkiye sahiptir. Etkisi hizli ve maliyeti ucuzdur. Hipoklorit,
koroziv ve organik madde varliginda inaktive olmasi nedeniyle dezenfeksiyon

isleminde pek tercih edilmemektedir (Cokga, 2004; Yildirim, 2004).

Hipoklorit, kan ve viicut sivilarinin temizligi i¢in Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) tarafindan kullanimi uygun goriilmemektedir. Tiim dezenfeksiyon
islemlerinden once dezenfekte edilmek istenen materyalin yiizeyleri mutlaka mekanik

olarak organik maddelerden arindirmak icin temizlenmelidir (Yildirim, 2004).

1.3.1.2 Orta diizey dezenfeksiyon

Bazi1 bakteriler ve diger mikroorganizmalar (¢cogu viriis ve mantarlar) lizerine etkili
olan, fakat sporlar iizerine etkisi bulunmayan orta diizey dezenfektanlar kullanilarak
yapilan dezenfeksiyon cesididir. Orta diizey dezenfeksiyon islemi ¢ogunlukla
biitlinliigli bozulmamis mukoza ile temas eden, steril olmayan viicut bosluklarinda

kullanilan solunum geregleri, termometre gibi materyallerin dezenfeksiyonunda
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kullanilir. Orta diizey dezenfeksiyon islemi i¢in <10 dk temas siiresi yeterlidir
(Giinaydin ve Giirler, 2008; Rutala, 1996; Yildirim, 2004).

Orta diizey dezenfektanlar ve kullanim konsantrasyonlar1 Tablo 1.2.’de belirtilmistir

(Giinaydin ve Giirler, 2008).

Tablo 1.2 Orta diizey dezenfeksiyonda kullanilan dezenfektanlar

Orta Diizey Dezenfektanlar Konsantrasyonu
Etil veya isopropil alkol %60-95 (% 70)
Fenol ve fenol bilesikleri %0,4-5,0
Iyodoforlar 30-50 ppm serbest iyot
Glikoprotamine %4

1.3.1.2.1 Etil veya izopropil alkol

Etil veya izopropil alkoller; vejetatif bakteriler iizerinde bakterisidal, mantarlar
tizerinde fungusidal, zarfli viriislerde viriisidal etki gosterebilen, zarfsiz viriis ve
sporlar {izerinde etkili olamayan dezenfektan ve antiseptiklerdir. Etil alkoliin %70’lik
konsantrasyonu kritik olmayan aletlerin (oral ve rektal derece, tansiyon aleti mansonu,
pulse oksimetre, steteskop, ventilator dis yiizeyi vb.) dezenfeksiyonunda tercih
edilebilir. Genellikle %70 konsantrasyonda kullanilmaktadir ve en etkili alkol
konsantrasyon aralig1 %60-90’dir. Konsantrasyon %50°nin altina diistiiglinde etkisini
kaybetmektedir. Alkollerin uzun siireli kullaniminda lastik ve plastik yiizeylerde
sertlesme ve renk degisikligi goriilebilmektedir. Alkoller mercekli aletlerde
deformasyona sebebiyet verebilmektedir. Ayrica alkoller, yiizeyde organik madde
varliginda inaktive olmaktadirlar. Hizli buharlasma 6zelliginden dolay1 dezenfekte
edilmek istenen materyal tam olarak temas ettirilmedigi takdirde temas siiresi uzar.
Alkollerin yanict madde olmasi nedeniyle havalandirmasi iyi ve serin yerlerde
depolanmas1 gerekmektedir. Uygun konsantrasyondaki etil veya izopropil alkol ile

elleri tamamini 1slatacak miktarda ve bir dakika ovalamak ile el antisepsisi

18



saglanabilmektedir. Alkoller cildi kurutabilecegi gibi dermatite neden olabilmektedir

(Abbasoglu, 2009; Giinaydin ve Giiler, 2008; Yildirim, 2004).
1.3.1.2.2 Fenol ve fenol bilesikleri

Fenol ve fenol bilesikleri, germisidal ajanlarin aktivitelerini tespit etmek i¢in standart
olarak kullanilmakta olup dezenfektan olarak kullanimi hastanelerde pek yaygin
degildir. %0,4-5,0 konsantrasyonunda bakterisidal ve fungasidal etki gostermektedir.
Uygun konsantrasyon araliginda hastanelerdeki hassas olmayan tibbi malzemelerde
kontaminasyon olmasini engellemek i¢in kullanilmaktadir. Cogunlukla ortofenilfenol
ve orto-benzyl-paraklorofenol hastane dezenfeksiyonunda kullanilan fenol
tirevleridir. Yeni dogan tinitelerinde kullanilacak ise yeni doganlarda hiperbilirubine
neden olabilecegi i¢in konsantrasyonuna ve kullanimina ekstra 6zen gosterilmelidir.
Inkiibator cihazlarmin ve gdzenekli yiizeylerin dezenfeksiyon islemi igin fenol
bilesikleri kullanilmamalidir. Oral olarak alinmasi, inhalasyonu veya cilt temasi ile
Olimle sonuglanabilecek ciddi sonuglara neden olabilmektedir. Fenol ile temas
edildiginde cilt sabun ile yakinmali ve bolca durulanmalidir. Giysilerin fenol ile
1slanmas1 durumunda giysiler hemen ¢ikartilmali, ¢amasirhaneye gonderilinceye
kadar ortama yayilimi engellemek icin kapali bekletilmeli ve kapali olarak
gonderilmelidir. Camasirhane personeline fenol ile 1slanmis giysiler icin uyarida
bulunulmalidir. Fenol kullanilan ortamlarda yiyecek icecek bulundurulmamali ve
tiiketilmemelidir. Fenol bilesiklerinin kullanildig1 ortamlarda saglik ¢alisanlar1 gozliik,
maske, eldiven, yiiz koruyucu gibi ekipmanlar1 eksiksiz bulundurarak ve kullanarak
onlemlerini almalidir (Arikan, 1997; Babb vd., 1981; Cokga, 2004; Dokuzoglu, 2004;
Rutala, 1996; Kurtz vd., 1980; Yildirim, 2004).

1.3.1.2.3 Iyodin ve iyodoforlar

Iyot soliisyonlarr; deri ve doku antiseptigi, preoperatif cilt hazirlig1 igin uzun yillardir
hizli etkili ve giivenilir oldugu i¢in kullanilmaya devam edilmektedir. Ancak iyot
soliisyonlar1 kuruduktan sonra irritasyona neden olabilecegi i¢in el antiseptigi olarak
tercih edilmemektedir. Cerrahi el yikamada kullanilan iyodin igeren iiriin

iyodoforlardir ve genellikle iyodin+polyvinylpyrolidon bilesigi olan polvidon tercih
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edilmektedir. Iyodofor; bakterisidal, tiiberkiilosidal, viriisidal, fungasidal etki
gostermektedir ve bu etkiler icerdigi serbest iyodin konsantrasyonu ile orantilidir.
Sporasidal etkisi bulunmamaktadir. Hastanelerde siklikla %7,5 povidin-iyodin cerrahi
el yikama i¢in tercih edilmektedir (Arikan, 1997; Cokga, 2004; Rutala, 1996).

1.3.1.2.4 Glikoprotamin

Glikoprotamin, koko yag1 (Hindistan cevizi yagi asidi) ve glukamik asitten elde edilen
cevre dostu aktif bir maddedir. Glikoprotamin aktif maddesi, ¢cevre dostu olmasi ve iyi
materyal uyumu gostermesi nedeniyle birgok dezenfektanda etkin madde olarak
kullanilan mikrobiyosiddir. Kan kalintilarini, aldehid bazli dezenfektanlara gore daha
iyi yok edebilmektedir. Glikoprotaminin rutin kullanimindan sonra direng
gelismemektedir. Glikoprotamin bazli dezenfektanlar, diger amin bilesikleri ile
karsilastirildiginda materyaller ile uyumlu, kalint1 ve koku birakmamaktadir (Meyer,

2009).

1.3.1.3 Diisiik diizey dezenfeksiyon

Baz1 vejetatif mikroorganizmalar, bazi mantarlar ve lipit zarfli biiyiik virtislere 10
dakika ve daha kisa siirede etkili olan dezenfeksiyon ¢esididir. Sporlar, mikrobakteri
ve zarfsiz viriisler tizerine etkileri bulunmamaktadir. Elektrot, stetoskop vs. biitiinliigii
bozulmamis normal deri {izerine temas eden materyallerin dezenfeksiyonu i¢in

kullanilabilir (Giinaydin ve Giirler, 2008; Rutala, 1996; Yildirim, 2004).

Diisiik diizey dezenfeksiyon isleminde kullanilmasi uygun goriilen dezenfektanlar ve

konsantrasyonlar1 Tablo 1.3.’de verilmistir (Giinaydin ve Gtirler, 2008).

Tablo 1.3 Diisiik diizey dezenfeksiyonda kullanilan dezenfektanlar

Diistik Diizey Dezenfektanlar Konsantrasyonu
Etil veya isopropil alkol % <50
Fenol ve fenol bilesikleri % 0,4-5,0
Iyodoforlar 30-50 ppm serbest iyot
Sodyum hipoklorit 100 ppm serbest klor
Kuaterner amonyum bilesikleri % 0,4-1,6
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Tablo 1.3 disiik diizey dezenfektanlar tablosunda yer alan etil veya isopropil alkol,
fenol ve fenol bilesikleri ve iyodoforlar, daha 6nce Tablo 1.2°de belirtilen orta diizey
dezenfektanlardan konsantrasyon olarak farklilik gostermektedir. Yiksek diizey
dezenfektanlardan Tablo 1.1.’de belirtilen hipokloritin konsantrasyonu seyreltilerek
diisiik diizey dezenfektanla sinifina dahil oldugu goriilmektedir. Konsantrasyonlari
diger tablolara gore daha seyreltilmis olan bu dezenfektan etken maddelerinin

etkilerinin de azalacag1 g6z oniinde bulundurulmalidir.

1.3.1.3.1 Kuaterner amonyum bilesikleri

Kuaterner amonyum bilesikleri ylizeyler iizerine etkili, katyonik deterjan o6zelligi
gosteren diigiik diizey dezenfektanlar grubunda yer alir. Bunlar, mobilya, duvar, yer
vb. kritik olmayan yiizeylerin dezenfeksiyonunda kullanilabilir. Kuaterner amonyum
bilesiklerinin antiseptik olarak kullanimini CDC 6nermemektedir. Bakterisidal,
fungisidal ve lipofilik viriislere viriisidal etkileri bulunmakla birlikte, bu bilesiklerde
gram negatif bakteri lireme olasiligi bulunmaktadir. Tiiberkiiloz basiline ve gram
negatif bakteriler iizerinde etkin olamadigi i¢in son yillarda kullanimi tercih
edilmemektedir. Bu bilesikler gram pozitif bakteriler iizerine daha etkili sonug
vermektedir. Ote yandan, bu bilesiklerin sporosidal etkileri bulunmamaktadir. Ticari
olarak kullanilan ilk kuaterner amonyum bilesigi olan benzalkonyum klorit, yani
zefiran, hastanelerde dezenfeksiyon amaciyla ge¢gmis yillarda sikca kullanilan bir {iriin
olmustur. Alkali pH araliklarina etkinlikleri en iyi seviyededir. pH 3,5 altina ise etkin
degillerdir. Ayrica ortamda organik madde, deterjan ve sert su bulundugunda etkilerini
kaybetmektedirler. Kuaterner amonyum bilesiklerinin tiim bu dezavantajlari nedeniyle
giiniimiiz sartlarinda hastanelerde kullanimi Onerilmemektedir (Abbasoglu, 2009;
Arikan, 1997; Dixon vd., 1976; Dvorak, 2005; Eryilmaz ve Akin, 2008; Gormon ve
Scott, 2004; Purohit vd., 2003; Sattar ve Springthorpe, 1991).

1.4  Sterilizasyon

Sporlar da dahil olmak iizere, cansiz maddeler iizerindeki mikroorganizmalarin tiim

yasam sekillerinin yok edilmesi islemine sterilizasyon denilmektedir (Y1ildirim, 2004).
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1876 yilinda 1s1ya direngli bakterilerin varlig1 kesfedilmistir. Bu kesiften sonra daha
etkin sterilizasyon yontemleri arastirilmaya baglanmis ve 1siya direngli
mikroorganizmalarin yok edilmesinde basingli sicak su buharinin etkili oldugunu Van
Bergma ortaya koymustur. 1879 yilinda ise buharli otoklavi kullanmaya baslayan ilk
kisi Charles Chamberlian olmustur. Buhar sterilizatorii ve ardindan otoklavin icadiyla
saglik alaninda sterilizasyon 6nemli bir kriter haline gelmistir. Sterilizasyon islemi i¢in
1929 yilinda etilen oksit gazi kullanilmaya baglanmis ve 1963 yilinda ise
glutaraldehidin kesfedilmesiyle mikroorganizmalar iizerine etkili ilk kimyasal ajan

olarak nitelendirilmistir (Y1ildirim, 2004; Sultan, 2006).

Son yillarda saglik alaninda ileri teknoloji tibbi malzemeler kullanilmaya baglanmistir
ve bu malzemelerin biiyilik bir kismi1 buhar ile sterilizasyon islemi yapilmaya uygun
degildir. Buhar ile sterilizasyon ydntemine uygun olmayan bu teknolojik tibbi
malzemeler icin diisiik 1sida sterilizasyon imkani saglayan farkli yontemler
arastirilmaya baglanmistir. Bulunan yeni yoOntemler sayesinde 1s1 ve basing
diisiiriilerek ortama kimyasal ajanlar eklenerek sterilizasyon islemi gerceklestirilmeye
calisilmigtir. Yeni ve giivenli yontemlerin kesfedilmesiyle yillarca aktif olarak
kullanilan etilen oksit ve formaldehit gibi toksik gaz atiklarina sebep olan kimyasallar
yerine, toksisitesi daha az veya toksik olmayan hidrojen peroksit, ozon, klorin dioksit
ve perasetik asit gibi daha giivenli kimyasal ajanlar ve bunlarin kombinasyonlarinin
kullanilabildigi cihazlar {iretilerek kullanilmaya baslanmistir (Giinaydin, 2011;
McDonnell, 2007; Sultan, 2006).

Tibbi malzemelerdeki ¢esitliligin gilin gectikge artmasiyla birlikte farkli materyal,
boyut ve bi¢imde iiretilmis olan malzemelerin tek bir sterilizasyon yontemi
kullanilarak steril edilmesi miimkiin olmadig1 i¢in, yOntemlerdeki cesitlilik de
artmaktadir. Enfeksiyonlarin ve ozellikle hastane enfeksiyonlarinin kontrol altinda
tutulabilmesi i¢in malzemelerin standartlara uygun olarak steril edilmesi
gerekmektedir. Amerikan Tibbi Aletlerin Gelistirilmesi Birligi (AAMI) tarafindan
tammlanmis olan, 10® sterilite giivence diizeyini (SAL) saglayan sterilizasyon
yontemlerini standart kabul edildigi i¢in, bu giivence diizeyini saglayan yontemler

kullanilmalidir (Glinaydin, 2011; Wallace vd., 1995).
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1.41  Sterilizasyon Yontemleri

1.4.1.1 Isiile sterilizasyon

Is1 ile steril edilmek istenen materyalin 1stya dayanikliligi 6nemli bir faktordiir. Bu
islem sirasinda mikroorganizmalarin 1siya hassas protein gibi yapilar1 bozularak
Olirler. Ist ile sterilizasyon isleminde etkili olan diger faktorler ise 1s1 derecesi, etki
stiresi, ortamin nemi ve pH’dir. Eger steril edilmek istenen materyal 1siya dayanikli bir
yapiya sahip ise; 1s1 derecesi yiiksek tutularak, daha kisa zamanda sterilizasyon islemi
gerceklestirilebilir. Sterilizasyon islemi sirasinda nem orani arttikca daha diisiik
sicaklik  derecesinde ve daha kisa zamanda  sterilizasyon islemi
gerceklestirilebilmektedir. Sterilizasyon islemi sirasinda ortamda en az %50 oraninda
nem bulunmasi mikroorganizmalarin protein yapilariin daha kisa zamanda
bozulmasini saglamaktadir. Ayrica sterilizasyon ortaminin asidik veya alkali olmasi

da sterilizasyonun tamamlanma siiresini etkilemektedir (Y1ldirim, 2004).

1.4.1.1.1 Nemliis1

Kaynatma yontemi ile yiikseltilebilecek 1s1 derecesi smirli oldugu igin
mikroorganizmalarin sporlarina etki edememekte ve sterilizasyon yontemi olarak
tercih edilmemektedir. Ancak, kaynatma ile dezenfeksiyon yapilabilir (Arikan, 1997,
Yildirim, 2004).

Basingli su buhari, sterilizasyon yontemleri arasinda siklikla tercih edilen, giivenli ve
toksik olmayan bir yontemdir. Bu yontem ile steril edilmek istenen materyalin 1s1ya
ve neme kars1 duyarli olmamas1 gerekir. Mikroorganizmalarin protein yapilarinin ve
enzimlerinin denatiire edilmesi ile sterilizasyon saglanmakta ve bu islem i¢in otoklav
kullanilmaktadir. Basingli su buhar ile sterilizasyon isleminin yapildigi otoklavda;
basing, sicaklik, buhar ve zaman 6nemli olan parametrelerdir. Bu cihazlarda basincin
yiikselmesiyle buharin 1s1s1 da artacagindan sterilizasyon stiresi ters orantili olarak
azalir. Otoklavdaki basing parametresi géz 6niinde bulundurularak genellikle 121°C
sicaklikta 30 dakikalik silire sonunda mikroorganizmalarin yok edilmesi ile

sterilizasyon islemi gergeklesmis olur. Otoklavda sterilize edilmek istenen
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materyallerin uygunluk durumuna gore basing ve sicaklik arttirilarak daha kisa siirede
de sterilizasyon islemi yapilabilir. Otoklavda yapilan sterilizasyon igleminin
kontroliinii saglayabilmek i¢in kimyasal ve biyolojik indikat6rler kullanilir (Arikan,

1997; Yildirim, 2004).

Ayrica hizli buhar sterilizasyon yontemlerinden biri olan, kuru ve nemli devirlerden
olusan, hizli sterilizasyon icin flash otoklav kullanilmaktadir. Flash otoklav ile
sterilizasyon, rutinde kullanilan bir sterilizasyon yontemi olmamakla birlikte, ameliyat
odasinda kontamine olmug ve kisa siire i¢inde gereksinim duyulabilecek malzemelerin
sterilizasyonu i¢in kullanilir. Flash otoklavda sterilize edilmek istenen materyale
paketleme islemi uygulanmaz, az sayida ve araliklarla otoklava yerlestirilmis
malzemelerin sterilizasyonu i¢in kullanilabilir. Hizli sterilizasyonda islemin
dogrulugunu kontrol etmek zor oldugu i¢in implant ve liimenli malzemelerin
sterilizasyonu i¢in uygun bir yontem degildir. Flash otoklav, merkezi sterilizasyon
tinitelerinde bulunmamakta ve kullanilmamaktadir. Flash otoklavda sterilize edilmek
istenen malzemelere paketleme islemi uygulanmadig: i¢in ameliyat odalarina yakin
olmal1 ve kisa siirede steril edilmis olan malzeme, ameliyat sahasina aseptik kosullara
dikkat edilerek tasinmalidir. Flash otoklavda sterilize edilmek istenen malzemenin
temizliginin yapilarak organik maddelerden arindirilmis olmasi gerekmektedir. Flash
otoklavda malzemenin yapisina uygun olan program tercih edilmelidir. Bu
uygulamada malzemenin temizligi, otoklavin durumu ve parametreleri sterilizasyonun

sonucunu etkilemektedir (Arda vd., 2010; Arikan, 1997; Yildirim, 2004).

Tablo 1.4 Cerrahi malzemeleri steril etmek i¢in siklikla kullanilan yontemler

Basingli Su Buhari (otoklav) Flash otoklav
Sicaklik (°C) Siire (dk) On Vakumlu Vakumsuz Stire (dk)
134 3-35 X 3-35
121 15 X
121 30-45 X 15
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Cerrahi malzemeleri sterilizasyonu i¢in tercih edilen yoOntemler Tablo 1.4’de

verilmistir (Arda vd., 2010).

Ozellikle gida sektdriinde kendine uygulama alan1 bulan pastdrizasyon, bakteri
sporlarina etkili olmamasi nedeniyle sterilizasyon yontemi olarak kabul

edilmemektedir (Arikan, 1997; Yildirim, 2004).

Tindalizasyon, yiiksek 1siya dayanikli olmayan siv1 ve yar1 kat1 materyallerin, belirli
bir 1s1ya birkag giin iist iiste tabi tutularak steril edilmesinde kullanilan bir yontemdir.
Tindalizasyon i¢in su banyosu (benmari) teknigi kullanilmaktadir. Isitilan suyun icine
sterilize edilmek istenen tiip veya sise, agz1 disarida kalacak sekilde daldirilmakta ve
daldirilmig sekilde sabit 1sidaki suyun iginde bir saat tutulmaktadir. Bu islem ayni
materyal i¢in li¢ giin st iiste tekrarlanir. Hidrolize olabilecek ¢ozeltiler i¢in suyun
sicaklig1 70°C olarak tercih edilmektedir. Serum, asilar ve kan i¢in 56°C tindalizasyon
icin uygun goriilmektedir. Tindalizasyon yontemi ile mikroorganizmalarin vejetatif
sekillerinin ve sporlarin yok edilmesi hedeflenmekle birlikte, direncli
mikroorganizmalar i¢in daha fazla zamana gereksinim duyulabilmektedir (Arikan,

1997; Yildirim, 2004).

1.4.1.1.2 Kuru 1s1

Kuru hava ile sterilizasyon, nemli 1s1ya kars1 gecirgen olmayan veya nemli 1s1ya karsi
duyarlilig1 olan materyallerin sterilizasyonu i¢in kullanilan bir yontemdir. Kuru hava
ile sterilizasyon yontemi genellikle basingli buhara yani otoklav ile sterilizasyona
uygun olmayan cam materyaller, pudra gibi toz yapidaki maddeler, vazelin, gliserin
gibi iriinler i¢in tercih edilmektedir. Cevre i¢in giivenli, aletler i¢in koroziv etkisi
olmamasiyla birlikte, 6zellikle boyutu biiyiik olan materyallerde 1sinin penetre olma
hiz1 yavas ve uzun zaman alan bir islemdir. Ayrica plastik ve kumas igerikli
materyaller i¢in uygun bir yontem degildir. Sterilizatoér aract olarak Pasteur firmi
kullanilmaktadir. Kuru 1s1 ile sterilizasyon islemine uygun olan materyaller 170°C’de
bir saat, 160°C’de bir buguk saat veya 150°C’de 150 dakika sterilizasyon
saglanabilmekle birlikte, sterilizatorde istenilen sicaklik seviyesine ulasildiktan sonra

bu siireler baslatilmaktadir. Ayrica sterilize edilmek i¢in paketlenmis olan
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malzemenin, ayarlanmig sterilizasyon derecesine ulagsmast i¢in gegen siire ile islem
sonunda materyalin normal oda sicakligina diismesi i¢in beklenen siire sterilizasyon
icin gerekli olan siirelere dahil edilmedigi i¢in toplamda olduk¢a uzun siiren bir
islemdir. Islemin vakit almas1, materyallere 1sinin esit dagilip dagilmadiginin giivenli
olarak kontrol edilememesi ve uzun siire yiiksek 1siya maruz kalan materyallerin zarar
gdrmesi nedeniyle rutinde pek tercih edilmemektedir. Ozellikle otoklav kullaniminin
miimkiin olamadigi iinitelerde ve cam yapidaki materyallerin sterilizasyonu islemi i¢in
kullanilir. Kuru 1s1 ile sterilizasyon islemi igin gerekli olan siire igerisinde
mikroorganizmalarin hiicre protein yapilarinin oksidasyonu sonucunda koagiile
olmalariyla sterilizasyon igleminin gerceklestigi belirtilmektedir (Arikan, 1997,

Bennett vd., 2007; Gilinaydin ve Giirler, 2008; Y1ldirim, 2004).

Kuru 1s1 ile sterilizasyonun saglanabilmesi i¢in gerekli olan degerler Tablo 1.5°de

verilmistir (Arda vd., 2010).

Alevden gecirme yontemi ise 6zellikle mikrobiyoloji laboratuvarlarinda kullanilan 6ze

ve benzeri aletlerin sterilizasyonu igin tercih edilen bir yontemdir (Arikan, 1997).

Tablo 1.5 Kuru 1s1 yontemi ile sterilizasyon

Kuru Is1
Sicaklik (°C) Siire (dk)
150 150
160 120
170 60
180 30
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1.4.1.2 Radyasyon

Radyasyon ile sterilizasyon tekniginde iyonizan ve ultraviyole olmak iizere iki ¢esit
1sin kullanilir. Nemli basing, kuru 1s1 veya diger sterilizasyon yontemlerinin
kullanilamadig1 durumlarda 1silardan yararlanilir. Iyonizan (X, alfa, beta ve gama)
isinlar, iyonlastirict isinlardir. Ultraviyole (UV) iyonlastirict olmayan isinlardir.
Sterilizasyon islemi i¢in iyonizan 1sinlart kullanilmaktadir. UV 1sinlarinin ise dalga
boylar1 biiyiik ve enerji seviyeleri iyonlastirici 1ginlara gore kiigiik oldugu igin
genellikle dezenfeksiyon islemlerinde tercih edilebilmektedir. Diisiik sicaklikta
yiiksek enerji ile penetrasyon saglayan gama isinlari, radyasyon ile sterilizasyon
yonteminde tercih edilmektedir. Gama 1ginlarinin uygulanmasi siirecinde kullanilan
radyoaktif karbon tiiplerinin giivenli bolgelere kurulum yapilmasi gerekliliginden
hastanelerde kullanilmasit miimkiin olmamaktadir. Gama 1sinlar1 besin ve ilag
sanayiinde kullanilabildigi gibi, iiretimi yapilan tibbi malzemelerin ambalajlandiktan
sonra sterilize edilebilme imkan1 malzemenin giivenli kullanim1 agisindan da kolaylik
saglamaktadir. Ornegin; protez, intravendz Katater, enjektor, sutiir materyalleri, kalp
kapak¢igi, sonda, dren, cerrahi eldiven gibi tek kullanimlik malzemeler paketlemesi
yapildiktan sonra iiretici firmalar tarafindan gama 1sinlar1 kullanilarak sterilizasyonu
yapilabilmektedir (Arikan, 1997; Dolap¢i, 2016; Gilinaydin ve Giirler, 2008; Yildirim,
2004).

Plastik, kumas, selilloz vb. materyallerden olusan tibbi malzemelerin
sterilizasyonunda etilen oksit gazi uygulanmaktadir. Ancak etilen oksidin steril edilen
malzemeye penetre olarak toksik atik birakmasi ve malzemeler ile etkilesime
girebilmesi gibi nedenlerden dolay1 kullanim alani azalmaktadir. Tibbi malzemelerde
giin gectikce teknolojik gelismeler olmaktadir. Gelisen teknoloji ile birlikte malzeme
¢esidi ve bu malzemelerin iiretiminde kullanilan materyaller ¢esitlilik gostermektedir.
Uretimde kullanilan materyallerin gesitliliginin artmasi ile birlikte elektif ve giivenli
bir sekilde sterilizasyon yapilabilme ihtiyaci dogrultusunda gama isinlar ile
sterilizasyon kullanilmaya baglanmistir. Plastik ve farkli materyallerin birlikte
kullanilmastyla tiretilmis olan tibbi malzemelerin paketleme sonrasi son {irlin olarak
sterilizasyon yapilabilmesi nedeniyle radyasyon 1sinlarinin kullanimi tek kullanimlik

tibbi malzemelerin kullaniminin artmasini saglamistir (Berk ve Ozer, 1999).

27



UV isinlar1 ameliyathane, ameliyat odalari, laboratuvar, polimeraz zincir reaksiyon
(PCR) kabinleri, antibiyotik hazirlama odalari, hastane servisleri vb. kapali ortamlarin
dezenfeksiyonu i¢in tercih edilebilmekle birlikte, daha etkin ve kullanimi konforlu
yontemler de bulunmaktadir (Arikan, 1997; Dolapgi, 2016; Giinaydin ve Giirler, 2008;
Yildirim, 2004).

1.4.1.3 Filtrasyon

Is1 ile sterilizasyona duyarli, ayrica diger yontemlerin kullanilamadigi sivilarin ve
biyolojik maddelerin sterilizasyonunun yani sira, partikiil ve mikroorganizmalarin
cesitli caplarda gozenekleri (por) bulunan membran veya g¢eperlerden gegirilerek
ortam havasinin temizlenmesinin saglandig1 isleme filtrasyon (stizme) denilmektedir.
Filtrasyon i¢in por ¢ap1 0,22-0,45 um araliginda nitroselliiloz membranlar veya yiiksek
etkinlikte partikiil yakalayici (HEPA) filtreler tercih edilmekle birlikte, ihtiyaca uygun
olarak iiretilmis farkli por ¢aplarina sahip membranlar da kullanilmaktadir (Dolapgi,

2016; Yildirim, 2004).

Ozellikle hastanelerin bazi ozellikli birimlerindeki havalandirma sistemlerinde
kullandiklar1 filtrasyon teknikleri, hastane kaynakli enfeksiyonlarmn Onlenmesi ve
saglik personellerinin solunum yollar1 ile bulasan patojenlere maruziyetini en az

indirgeyebilmek i¢in biiyiik onem tasimaktadir (Bayram, 2004).

1.4.1.4 Diisiik 11 ile sterilizasyon

Buharli otoklavin 1879 yilinda kullanilamaya baslanmasiyla sterilizasyon 6zellikle
saghik alaninda 6nemli bir siki diizen ve disiplin gerektiren konuma gelmistir.
Otoklavin kullanilmaya baglanmasindan giintimiize kadar sterilizasyon yontemlerinde
cesitlilik artmistir. Teknolojinin gilin gectikge ilerlemesi ile birlikte saglik alaninda
kullanilan tibbi cihazlarin, materyallerin ve aletlerin de g¢esitligi artmaktadir.
Elektronik baglantili aletlerdeki ¢esitliligi giin gectikge artmakta ve bu aletlerin
imalatinda kullanilan materyaller 1siya duyarli ve hassastir. Bu teknolojik gelismeler
dogrultusunda giivenli ve diislik 1s1da sterilizasyon imkan1 saglayan yontemlere yeni

alternatif yontemler eklenmektedir (Pergin, 2012; Sultan, 2006).
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Disiik 1s1 ile sterilizasyon (EPA) tarafindan onaylanan kimyasallar sterilizasyon iglemi
icin kullanilabilmektedir ve kimyasal maddeler gaz, sivi ve plazma formunda
bulunabilmektedirler. Diislik 1s1 ile sterilizasyon imkani saglayan yeni yontemler
arasinda perasetik asit, hidrojen peroksit ve plazma yer almakla birlikte, gegmisten

giiniimiize en yaygin olarak etilen oksit kullanilmaktadir (Yildirim, 2004).

Yeni sterilizasyon yontemleri FDA tarafindan kabul edilmis veya FDA ve/veya EPA
tarafindan kabul edilmesi beklenen yontemlerdir (Rutala ve Weber, 2001; Sultan,
2006).

1.4.1.4.1 Etilen oksit (EO)

Etilen oksit 1940’larda kesfedilmesiyle endiistriyel, eczacilik, tibbi cihaz ve hasta
bakim materyal ve malzemelerinin sterilizasyonunda 6nemli bir yere sahip olmustur.
Etilen oksit; 10,8°C’nin altinda sivi, 10,8°C’nin {izerinde ise gaz halinde bulunan
alkilleyici bir kimyasaldir. Etilen oksit, gaz formunun molekiiler yapisinin ¢ok kiiciik
olmasi nedeniyle bosluklari ¢ok iyi doldurur ve sterilizasyon islemi i¢in kullanilir. Bu
gaz, mikroorganizmalarin tiim yasamsal faaliyetlerini geri doniislimiiz olarak
etkileyerek bakterisidal, fungasidal ve viriisidal etki saglamaktadir (Arda vd., 2010;
Dolapgi, 2016; Giinaydin ve Giirler, 2008; Pergin, 2012).

Etilen oksit ile sterilizasyon yonteminde sterilizasyonu etkileyen unsurlar arasinda
gazin yogunlugu, nem, 1s1 ve zaman gibi unsurlar etkili olmaktadir. Gaz, saf veya
seyreltilmis olarak kullanilabilmektedir. Sterilizasyon isleminin yapilabilmesini
saglayan sterilizator cihazinin iretici firmasi tarafindan belirtilen cihaz kullanim
sartlar1 dogrultusunda gazin yogunlugu kontrol altinda tutulabilmektedir. Isiya duyarh
olan malzemeler genellikle 60°C’ye kadar dayanabilecek sekilde imalati
yapilmaktadir. Istya duyarli malzemelerin sterilizasyonu i¢in etilen oksit gazi
kullanilabilmekte, 1s1 arttirildikca malzemelerin gaza maruz birakilma siiresi
diisiiriilmekte ve etkili nem seviyesi kullanilmaktadir. Etilen oksit gazi ile sterilizasyon
icin nem % 40-60, sicaklik 37-55°C ve bu faktorler dogrultusunda malzemelerin gaz
ile temas siiresi sterilizator cihazi lireten firmanin belirttigi kosullar dogrultusunda

uygulanmalidir (Arda vd., 2010; Yildirim, 2004).
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Etilen oksit gazi ile ozellikle 1siya duyarli materyallerden iiretilmis tiip, pipet, petri
kabi gibi laboratuvar malzemeler, ameliyatlarda kullanilan ve 1s1ya duyarli bazi kritik
malzemeler, deri ve kaucguk iceren malzemeler, sentetik, fiberoptik ve plastik
malzemeler steril edilebilmekle birlikte, liimenli malzemeler i¢in uzunluk ve ¢ap
kisitlamast  bulunmamast avantajli  yonlerindendir. Dezavantajli  yonleri ise
sterilizasyon isleminin uygulanma siliresi ve uygulama sonunda malzemelerin
havalandirilmas1 i¢in gerekli olan siire uzundur. Bu yontem ile sivilar steril
edilememektedir. Etilen oksit sterilizatorlerinin hacmi kiiciik oldugu i¢in otoklavlara
gore daha az malzemeye islem uygulanabilmektedir. Ayrica etilen oksit ile
sterilizasyon igleminde paketleme malzemesi olarak kumasin gazi emmesi nedeniyle
kumas paketleme malzemeleri kullanilamamaktadir. Bu gaz; yanici, patlayici, 1.
derece kanserojen, toksik atik birakma ihtimali olan, saglik personellerine ve ¢evreye

zararhidir (Dolapgi, 2016; Giinaydin ve Giirler, 2008; Pergin, 2012; Yildirim, 2004).

1.4.1.4.2 Perasetik asit (CH3COsH)

Perasetik asit (PAA); berrak renkte, act keskin kokuya sahip olan bir sividir. 1951
yilinda bakterisidal etkili oldugu Greespan ve MacKeller tarafindan belirtilmistir.
Perasetik asit ¢oOzeltisi stabil olmamakla birlikte ticari olarak %35 ve %40’k
sollisyonlar seklinde temin edilebilmektedir. Stabil bir yapiya sahip olamayan PAA
soliisyonu; oksijen, su, asetik asit ve hidrojen perokside ayristig1 i¢in ¢evreye zarari

yoktur (Baldry, 1983; Giinaydin, 2011; Rutella vd., 1998; Sultan, 2006).

1988 yilinda 1siya kars1 duyarli olan endoskoplarin sterilizasyonu i¢in firmalar
tarafindan cihazlar gelistirilerek sivi formdaki perasetik asit ile sterilizasyon islemi
yapilabilmesi saglanmistir. “Steris System” denilen cihazlardaki bu sistem sayesinde
%35°1ik perasetik asit, 50°C’deki diigiik 1s1da sterilizasyon saglayan, FDA tarafindan
onayli ve ¢ogunlukla endeskoplar i¢in siirl bir sistemdir. Bu sistemde liimenlerin i¢
kisimlarinin perasetik asit ile temas etmesini saglayan aparatlart vardir. 20-25
dakikalik sterilizasyon siiresi iginde steril edilmek istenen malzemenin ¢ozelti ile
temas stiresi 12 dakikadir. Temas siiresi sonunda malzeme dort defa steril su ile yikanir
ve ardindan steril hava ile kurutma islemine tabi tutulur. Paketleme yapilmadan hemen

kullanilacak malzemeler icin yapilan bu yontemde islemin uygulandigi alet
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tepsilerinde aseptik kosullara dikkat edilmeli ve steril edilmis malzeme hemen

kullanilmalidir (Giinaydin ve Giirler, 2008; Giinaydin, 2011; Vural ve Celen, 2005).

PAA, tibbi cerrahi aletlerin bir¢ogu ile uyumlu olmakla birlikte, suya batirilabilen alet
ve materyaller i¢in kullanilir. Sterilizasyon stiresi kisadir, saglik c¢alisanlarina ve

cevreye zararli degildir (Giinaydin ve Giirler, 2008).

Perasetik asidi gaz formuna doniistiiren cihazlar ile %0,2 konsantrasyonunda, 50-56°C
diisiik 1s1 ile 30 dakika gibi kisa bir siirede sterilizasyon islemi yapilabilmektedir.
Perasetik asit ve hidrojen peroksit kombinasyonunun kullanildigi gaz plazma ile
sterilizasyona benzer bir yontem bulunmakta, ama yaygin olarak kullanilmamaktadir.
Perasetik asit gazi aliiminyum, bakir ve poliliretan materyaller {lizerinde asindirici
etkisi bulunmakla birlikte, diisiik konsantrasyonda alerjik, yiiksek konsantrasyonda ise
toksik etkisiyle alerjiye ve solunum sikintisina sebep olma ihtimaline karsi islem
sonunda malzemeler ¢ok iyi havalandirilmalidir (Giinaydin, 2011; Sultan, 2006; Vural

ve Celen, 2005).

Vural ve Celen (2005) 4. Ulusal Sterilizasyon Dezenfeksiyon Kongresi’nde biyofilm
lizerine perasetik asidin etkisinin tartigmali oldugunu dile getirerek PAA’nin biyofilm
icindeki kimyasallarin oksidasyonundan sorumlu oldugunu ve 6ldiirme islevinin acik
olmadigini1 belirtmistir. Ayrica ylksek diizey dezenfektan olan glutaraldehit yerine
perasetik asit kullanimi disiintildiiglinde cam materyaller iizerinde biyofilmleri

baglayabilecegine deginerek istenmeyen sonuglara neden olabilecegini bildirmistir.

1.4.1.4.3 Hidrojen peroksit (H202) gaz plazma

Hidrojen peroksit, Thenard tarafindan hidrojen peroksitten klorid elde etmeye
calisirken 1818 yilinda kesfedilmistir. Saglik alaninda uzun yillar “oksijenli su” adi
altinda hidrojen peroksidin sudaki %3’liik ¢6zeltisi antiseptik olarak kullanilmigtir

(Bradley vd., 1995; Giinaydin, 2011).

Hidrojen peroksit, maddenin dordiincii hali olan plazma olarak ifade edilmektedir.

Iyonlar, elektronlar ve serbest radikallerden olusan gaz plazma sekliyle merkezi
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sterilizasyon {initelerinde sterilizasyon amaci ile kullanilmaktadir. Cok yiiksek ve
diisiik sicakliklardaki elektromanyetik alanlarda iiretilen serbest radikaller hiicre
membranlari, niikleik asitler ve enzimlerle etkileserek hiicrenin yasamsal islevinin
bozulmasin1 ve mikroorganizmalarin yok edilmesini saglarlar. Plazma formuna
doniistiiriilerek kullanilan hidrojen peroksitten gaz formuna goére kullanilandan ¢ok
daha az miktarda kullanilarak daha fazla etkinlik saglanabilmektedir (Fichet vd., 2007,
Gilinaydin, 2011; Klapes ve Vesley, 1990; Kocazeybek vd., 1998; Rutala vd., 1998;
Rutala vd., 1999; Sultan, 2006).

Gaz plazma, disiik 1s1 sterilizasyon yoOntemlerinden biridir. Diger bir diisiik 1s1
sterilizasyon yontemi olan etilen oksit gibi toksik atik olusturmaz. Plazma yontemi ile
sterilizasyonda son iirlin olarak su ve oksijen agiga ¢ikmaktadir. A¢iga ¢ikan bu son
tirtinler zararsizdir. Gaz plazma ile sterilizasyon yonteminin ¢evre ve insan sagligina
olumsuz yan etkileri bulunmamas1 nedeniyle etilen oksitle sterilizasyona alternatif
olarak gelistirilmis, diisiik 1s1 ile toksik atiksiz sterilizasyon imkani saglayan bir
yontemdir. Etilen oksit ile sterilizasyon yontemindeki gibi uzun havalandirma
stiresine, 6zel giivenlik 6nlem ve ekipmanlarina gerek yoktur. Materyallerle uyumu
tyidir ve ozellikle diisiik 1s1 ile sterilizasyon islemi gerektiren materyallerin ¢ogu i¢in
uygun bir yontemdir. Fakat seliiloz iceren kagit ve bez gibi materyal igeren iiriinler,
stvilar ve pudra igeren irilinler i¢in uygun bir yontem degildir. Ayrica liimenli
materyallerde ¢ap ve uzunluk kisitlamasi bulunmaktadir. Uzunlugu 40 cm’den fazla
ve ¢ap1 3 mm’den kiiciik olan liimenli materyaller i¢ginde uygun goériilmemekle birlikte,
cthazi iireten firmanin onerileri dikkate alinmalidir (Giinaydin, 2011; Klapes ve
Vesley, 1990; Kocazeybek vd., 1998; Rutala vd., 1998; Rutala vd., 1999; Sultan,
2006).

Hidrojen peroksit, yani gaz plazma yontemi ile steril edilecek olan malzemenin
onceden mekanik temizligi ¢ok 1yi yapilmis olmalidir. Malzeme plazma olusumunu
engelleyecek kagit ve bez gibi seliiloz yap1 igermemelidir. Malzemelerin diflizyona
izin verecek sekilde gaz plazma yontemine uygun olan seliiloz icermeyen paketleme
malzemesi ile paketleme iglemi yapilmalidir. Bu yontem ile sterilizasyon i¢in {iretilmis

cithazlarin FDA onayl olanlar1 bulunmakta ve merkezi sterilizasyon {initelerinde
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kullanilmaktadir (Giinaydin, 2011; Klapes ve Vesley, 1990; Kocazeybek vd., 1998;
Rutala vd., 1998; Rutala vd., 1999; Sultan, 2006).

1.4.1.4.4 Ozon

Giin 15181n1n, ultraviyole ve elektriksel alanin oksijen ile etkilesmesiyle {i¢ oksijen
atomundan ozon meydana gelmektedir. Sivi ve gaz seklinde bulunabilmektedir. Ozon;
mikroorganizmalari, organik parcaciklart ve toksinleri okside ederek giiclii
bakterisidal ve sporosidal etki gostermektedir. Okside ederek giiclii bakterisidal ve
sporazidal etki saglamasina ragmen cevreye, hastalara ve ¢alisanlara zararli degildir.
Saf ozon gazini elde etmenin zor olmasi, kullanim gereksinimi oldugu zaman
tiretilebildigi i¢in depolanamamasi, stabil olmamas1 gibi sebeplerden sterilizasyon
amaci ile kullanim1 ¢ok yaygin degildir. Tibbi cihaz ve malzemelerin ¢ogunlugu ile
uyumlu olmasina ragmen kaucuk, bazi metal alagimlari, pamuk igeren {iriinler, seliiloz
ve sivilar i¢in uygun degildir. Endoskoplarin sterilizasyonu i¢in nemli ozon
pompalayan cihazlar gelistirilmis olmasina ragmen, ¢ap ve uzunluk kisitlamasi
bulunmaktadir. Igme suyu ve yiyeceklerin dezenfeksiyonu icin yaygin olarak
kullanilmaktadir (Giinaydin, 2011; McDonnell, 2007; Per¢in, 2012; Renders ve Metin,
2019d; Sultan, 2006).

1.4.1.4.5 Klorin dioksit (ClO2)

Sir Humphry Davey tarafindan 1811 yilinda sentezlenmis olan klorin dioksit 11°C ve
tizerindeki oda sicakliginda gaz halinde bulunan bir kimyasaldir. Ozon gibi
bakterisidal ve sporosidal etkili olmakla birlikte kullanim yerinde tretilebildigi igin
depolanamamaktadir. Sterilizasyon igslemi i¢in gaz veya s1vi hali kullanilabilmektedir.
Klorin dioksit kimyasal yapis1 geregi 11°C ve iizerindeki oda sicakliginda sivi formu
stabil degildir. Perasetik asit ve gluteraldehite alternatif olarak gelistirilen sivi
formunun stabilitesini arttirarak raf omriinii uzatmak ve asindirict etkisini azaltmak
icin baz1 bilesikler eklenerek soliisyonlar1 tiretilmistir. Gelistirilmis olan bu klorin
dioksit soliisyonlarmin raf émrii iki haftadir ve igeriginde %1 ClO2 bulunmaktadir.
Soliisyon formundaki bu klorin dioksit ile fiber optik endeskoplarin sterilizasyon

islemi yapilabilmektedir. Oda sicakliginda gaz halinde olmasi nedeniyle yaygin olarak
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kullanim1 tercih edilmese de gaz ile sterilizasyon yontemi olarak kabul edilmektedir.
Klorin dioksit gazi ile steril edilmis materyalde etilen oksit ile steril edilene gore
kimyasal atik olusmamakta ve patlama potansiyeli bulunmamaktadir. Yiiksek
konsantrasyonlarda materyallere zarar verebilir ve ¢alisanlar acisindan zararli yan
etkileri olabilir. Klorin dioksitin sivi veya gaz halinde kullanilmasina imkan veren
sistemler gelistirilmis olup, uygulama sirasinda sistemleri iireten firmalar tarafindan
belirtilmis olan kullanim limitlerine dikkat edilmelidir (Dagli, 2003; Giinaydin, 2011;
McDonnell, 2007; Per¢in, 2012; Sultan, 2006).

1.4.1.4.6 Formaldehit ile sterilizasyon

S1v1 formaldehitin saf halinin kaynama noktasi 19°C, toksik olmas1 nedeniyle zehirli,
kansorejen, yanma potansiyeli bulunan, renksiz ve suda ¢o6ziinebilen bir gazdir. Low
temperature steam and formaldehid (LTSF) olarak adlandirilan sistemde formaldehit,
50-80°C gibi diisiik 1s1da diisiik atmosfer basinci ile buharlasir, gaz haline doniisiir ve
%60-80 nem ile birlikte sterilizasyon islemi gergeklestirilir. Sterilizasyon islemi 7 saat
kadar uzun siirmekle birlikte, seliiloz iceren malzemeler ve sivilar i¢in uygun olmayan
bir yéntemdir. Islem sonunda ise steril edilen malzemeleri havalandirmaya gerek

yoktur.

S1v1 formaldehit %35-40 konsantrasyonlardaki ¢ozelti olarak formol ve formalin adi
ile ticari olarak temin edilebilmektedir. C6zelti haliyle yanici ve patlayici degildir. Sivi
formaldehit cilt ile temas ettiginde irritasyona, gazin solunmasi durumunda ise ciddi
solunum problemlerine neden olabilmektedir. Formaldehit ile sterilizasyon yontemini
uygulayan saglik personellerinin de etilen oksit yontemini uygulayanlar gibi diizenli
saglik taramalarin yapilmasi gerekmektedir (Giinaydin vd., 2011; Per¢in, 2012;
Renders ve Metin, 2019e).

Biitiin bu yontemlerin disinda; Sultan, 2006 yilindaki “Yeni Sterilizasyon Yontemleri”
baslikl1 yayininda; endoskoplar i¢in heniiz FDA tarafindan onaylanmamis Endoclen
isimli kimyasal bir yontemden, PUVA (Psoralenler ve UVA), PUVD (pulsed UV light
disintegration) ve etilen oksit sterilizasyonu izlemek i¢in kullanilan hizli okunabilir

biyolojik indikatér yontemlerini bildirmektedir.
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1.5  Mikroorganizmalarm Biyofilm ile Tliskisi

Boliim 1.1.°de bahsedildigi gibi biyofilm; tibbi cihazlar, biyomedikal materyaller,
implantlar, yapay kalp kapakciklari, kontakt lensler, damar i¢i kataterler, idrar
sondalar1, su borulari, yiyecek hazirlama alanlar1 gibi pek ¢ok yiizey yani sira, konake1
epitel hiicreleri ve mukozal ylizeylerde olusarak tedavisi gii¢ farkli hastaliklara sebep

olan mikroekosistemlerdir.

Bu boliimde ise bu tez ¢alismasinda kullanilan mikroorganizmalarin genel 6zellikleri

ve biyofilm olusturma yetenekleri tizerinde durulacaktir.

1.5.1 Escherichia coli

Escherichia coli mikroorganizmasini ilk defa yeni dogan bebeklerin diskisindan 1885
yilinda izole ederek kesfeden Theodor Escherich’dir ve kesfettigi bu bakteriye
Bacterium coli ismini verilmistir. Daha sonra ise mikroorganizmayi kesfeden kiginin
soyadi ile anilmig ve Escherichia coli olarak adlandirilmistir. 1935 yilinda bebeklerde
goriilen ishal salgini ile kalin barsakta kommesal yasam siirdiirmedigi fark edilmistir

(Altuner, 2008; Altindz, 2019).

Escherichia coli, Enterobacteriaceae ailesinin bir iyesi olan, dogada fakiiltatif

anaerob, gram negatif, ¢ubuk seklinde ve sporsuz bir bakteridir (Altuner, 2008; Lee,

1996; Sharma vd., 2016).

Escherichia coli mikroorganizmasina ait bir fotografi Sekil 1.3’de gosterilmistir
(URL-1, 2022).
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Sekil 1.3 Escherichia coli mikroorganizmasinin gériiniimii

Enterobacteriaceae familyasi saglik agisindan 6nemli bir yere sahip olmakla birlikte,
bu familyada bulunan ve insan bagirsak patojenlerinden Salmonella, Shigella ve
Yersinia gibi cinsleri de igerir. Enterobacteriaceae familyasinin bazi cinsleri ise,
normal bagirsak florasinda (Escherichia, Entrerobacter ve Klebsiella) bulunmakta ve

zaman zaman insanlarda hastaliklara neden olmaktadir (Altuner, 2008).

Escherichia coli, insan ve hayvanlarin bagirsaklarinda yasamini siirdiirmektedir.
Suslariin biiyiik bir boliimii patojenik bakterilerin kolonize olmalarini 6nleyerek

konakgiya fayda saglamaktadir (Altuner, 2008; Sharma vd., 2016).

Escherichia coli, kaynakli hastaliklardan gram negatif basili izole edilmektedir. Bazi
Escherichia coli suslar ise, iiretral ve intravaskiiler kataterler, eklemlerin yerine
yerlestirilen protezler, santlar ve doku greftleri gibi tibbi materyallerle iliskili
enfeksiyonlarda morbidite ve mortalitenin en biiyiik sorumlu kaynagidir. Ayrica
Chorn hastaligi, gastrointestinal sistem enfeksiyonlari, kanama ile iliskili suslari
bulunmakla birlikte idrar yolu enfeksiyonu (IYE) ve yeni dogan menejitine neden olan
suslart da bulunmaktadir (Altuner, 2008; Sharma vd., 2016; Reisner vd., 2014;
Vogeleer vd., 2014).
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Escherichia coli tarafindan biyofilm olusumu enfeksiyonlara neden olmakta ve
olusturduklart biyofilm tabakasi enfeksiyonlarin tamamen yok edilmesini
giiclestirmektedir. Bir ¢ok bagirsak enfeksiyonunun asil nedeninin Escherichia coli
biyofilmleri oldugu bulunmustur. Biyofilm, antibiyotiklerin hiicreye penetre olmasini
giiclestirdigi gibi hiicreleri antibiyotiklere karsi daha az duyarli hale getirmektedir
(Beloin vd., 2008; Danese vd., 2000; Ito vd., 2009; Mittal vd., 2015; Sharma vd., 2016;
Sturbelle vd., 2015; Vuotto vd., 2014).

1.5.2 Klebsiella pneumoniae

Klebsiella pneumoniae, pnémoni sonucu vefat eden hastalarin akcigerlerinden
Friedlander tarafindan 1882 yilinda izole edilmistir. 1886 yilina kadar Friedlander
basili olarak adlandirilan Kkapsiillii bakteri bu yildan sonra Klebsiella olarak
isimlendirilmistir. Ilerleyen yillarda ise insanlarm sadece deri, nazofarinks ve
gastrointestinal sistemine kolonize olmasi ile smirli kalmayan iiriner sistem
enfeksiyonlarina, safra yolu enfeksiyonlarina ve osteomiyelite (kemik iltihab1) kadar

uzanan hastaliklara sebep olan saprofit bir mikroorganizma olarak tanimlanmistir

(Bagley, 1985; Podschun ve Ullmann, 1998; Varaldo vd., 1988).

Klebsiella pneumoniae, gram negatif bir patojendir. Antibiyotikler kesfedilmeden
once genellikle alkoliklerde ve diyabet hastalarinda ciddi pndmoniye sebep olan
toplum kokenli enfeksiyon ajan1 oldugu kabul edilirken, daha sonra hastane
enfeksiyonlarma sebep olan bir patojen oldugu kabul edilmistir. Klebsiella
pneumoniae ozellikle mikroorganizmanin biyofilm olusturarak biiyiiyebildigi idrar
sondas1 gibi uzun stire kalic1 tibbi materyaller aracilig1 ile hastay1 enfekte etmektedir.
Klebsiella pneumoniae suslarinin kisa siirede antibiyotiklere direng gelistirmesi
nedeniyle ¢coklu antibiyotiklere direngli ve genellikle hastanelerde kiiresel bir yayilima

neden olan patojen olmasina neden olmustur (Vuotto vd., 2014).

Klebsiella pneumoniae mikroorganizmasinin bir fotografi Sekil 1.4’de gosterilmistir
(URL-2, 2022).
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Sekil 1.4 Klebsiella pneumoniae mikroorganizmasinin gériinimii

Klebsiella pneumoniae mikroorganizmasinin epidemiyolojisi ve enfeksiyon
spektrumu, 1970°li yillarin basinda hastane enfeksiyonlarmin o6nde gelen
sebeplerinden biri haline gelmeye baslamasiyla onemli degisiklikler gdstermeye
baslamigtir. Klebsiella pneumoniae kolonizasyonlarinin antibiyotiklere kars1 direng
kazanmaya baslamasiyla saglik hizmeti verilen ve hasta bakimi yapilan ortamlarda
hizla yayilmasina neden olmustur. Klebsiella pneumoniae; idrar yolu enfeksiyonu,
yara yeri enfeksiyonu, akciger enfeksiyonu, karin boslugunda enfeksiyon, damar ici
kateter enfeksiyonu, cerrahi alan enfeksiyonu, yumusak doku enfeksiyonu ve
bakteriyemiye sebebiyet vermektedir (Gupta, 2002; Montgomerie, 1979; Podschun ve
Ullmann, 1998).

Hastane kokenli gram negatif bakteriyemi ve sonda kaynakli idrar yolu
enfeksiyonlarina neden olan mikroorganizmalar arasinda Escherichia coli ilk sirada
gelmekteyken, ikinci sirada ise Klebsiella pneumoniae bulunmaktadir. Kalici idrar
sondasi bulunan hastalarda ise Klebsiella pneumoniae’nin idrar yolu enfeksiyonunun
ilk kaynagi oldugu belirtilmistir (Frank vd., 2009; Niveditha vd., 2012; Ronald, 2002;
Yinnon vd., 1996).
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Bir kohort ¢calismasinda, damar i¢i ve idrar sonda kateterinin de ¢alisma kapsamina
alindig1 farkl tibbi cihazlarin neden oldugu enfeksiyonlarin biiytlik bir ¢cogunlugunun
Klebsiella pneumoniae kaynakli oldugu, ikinci siray1 Stafilokok biyofilmlerinin ve
biyofilm iireten tiim mikroorganizmalarin enfeksiyona neden oldugu paylasilmistir.
Calismada enfeksiyona neden olan mikroorganizmalarin izolatlarinin ¢oklu

antibiyotik direnci oldugu aktarilmistir (Singhai vd., 2012).

1.5.3  Serratia liquefaciens

Serratia spp., Enterobacteriacea familyasindan laktozu yavas fermente eden ve
hareketli gram negatif bakterilerdir. Klebsiella spp.’yi ayiran en énemli 6zelligi ise,
hiicre disina DNaz salgilamalaridir. Ayrica Serratia iiyeleri kirmizi renkli pigmentler
ve igerisinde piron bulunan prodigiosinleri durgunluk evresinde sentezlemekte ve
sentezledikleri bu maddenin bakterideki gorevi bilinmemektedir (Atmaca vd., 2018;
Hejazi ve Falkiner, 1997; Khanafari vd., 2006).

Serratia liquefaciens mikroorganizmasina ait bir fotograf Sekil 1.5’de gosterilmistir
(URL-3, 2022).

Sekil 1.5 Serratia liquefaciens mikroorganizmasinin gériiniimii
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Atmaca vd. (2018) aragtirmalarinda Serratia’nin, 1950’li senelerde zarari olamayan
bir saprofit olarak kabul edildigini, fakat ilerleyen yillarda seyrek olarak goriilen
hastaliklarin etkeni ve son yillarda ise hastane enfeksiyonlarindan sorumlu bir patojen

olarak kabul edildigini belirtmislerdir.

Serratia spp. kateterlerde (intravendz, intraperitonal, liriner) ve bazi antiseptiklerde
kolonize olabilmeleri nedeniyle nozokomiyal enfeksiyonlara yol acabilmektedir.
Hastane personellerinin ellerinden kaynakli bulas ile salginlarin olusabilecegi yapilan
calismalar ile bildirilmistir (Atmaca vd., 2018; Attman vd., 2018; Nakashima vd.,
1987; Tanaka vd., 2004).

Hastane enfeksiyonlarinda genellikle Serratia marcencens ve Serratia liquefaciens
karsimiza ¢ikmaktadir. Fakat Serratia liquefaciens’in hastane ortamina yerlesmesi ve
uzun siire yasamini siirdiirmesini saglayacak faktorler ile ilgili ¢ok fazla bilgi
bulunmamaktadir. Serratia liquefaciens, transfiizyondan kaynaklanan sepsisin en ¢ok
bilinen sebeplerinden biri oldugu ve menenjit, trombofilebit ve gozde kornea iilseri
gibi bircok enfeksiyona neden olabilecegi bildirilmistir (Engelhart vd., 2003;
Remuzgo-Martinez vd., 2015).

Remuzgo-Martinez vd. (2015)’e gore Serratia liquefaciens abiyotik faktorlerin
varliginda biyofilm olusturmasi, hastane ortaminda kalic1 olmasini ve nozokomiyal
enfeksiyonlara sebep olma ihtimalinin artmasini saglamaktadir. Ayrica Serratia tiirleri
antibiyotiklere direng gelistirme yetenegine sahip olmakla birlikte, dogal olarak bir¢cok

antibiyotige direnglidir.
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2. YAPILAN CALISMALAR

Karahocagil vd. (2011), Yiiziincii Yil Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma
Hastanesi’nde yapmis olduklar1 calismada hastane enfeksiyonlari, etkenlerin
saptanmasi ve yerel verilerin belirlenmesi amaciyla Ocak 2009-Mart 2010 tarihleri
arasinda 3254 hastay1 izleyip siirveyans calismasi yaparak elde ettikleri verileri
degerlendirmislerdir. Izlenen 3254 hasta, hastanelerinin Anestezi ve Reanimasyon
Yogun Bakim Unitesi, Pediatri Yogun Bakim Unitesi, Gogiis Hastaliklar1 Yogun
Bakim Unitesi, Beyin Cerrahi Servisi, Ortopedi Servisi ve I¢ hastaliklar1 Servisi’nde
yatirilarak tedavi ve takibi yapilan hastalar1 kapsamaktadir. 3254 hasta i¢inden hastane
enfeksiyonu gelistigi diisliniilenlerden kan kiiltlirinlin yan1 sira, enfeksiyon gelistigi
diisiiniilen odaklardan (idrar, bogaz, kateter, yara yeri vb.) kiiltiirler alinmistir. Alinan
kan kiiltiirlerini BACTEC otomize sisteminde inkiibe ederek, diger ornekleri ise
mikrobiyoloji laboratuvarinda manuel yéntemler kullanarak incelemislerdir. Ureme
goriilen oOrnekleri Phoenix otomize identifikasyon sisteminde ve sistemin
kullanilamadig1 6rneklerde standart manuel yontemleri tespit etmislerdir. Hastalarin
klinik tablolar1 ile birlikte elde edilen laboratuvar verileri enfeksiyon hastaliklari
uzmanlart ve klinik mikrobiyoloji uzmanlar1 tarafindan yorumlanarak hastane
enfeksiyonu oldugu diisiiniilen hastalar “Centers for Disease Control and Prevention”
(CDC) tani kriterlerine gore tanimlamiglardir. Tan1 alan hastalar ile servislerin hastane
enfeksiyon oranlarini ve insidanslarini hesaplamislardir. Hesaplamalar dogrultusunda
izlemi yapilan 3254 hastadan 97 tanesine 112 hastane enfeksiyonu tanis1 konulmustur.
Konulan hastane enfeksiyon tanilart ile hastanelerin enfeksiyon oranint %3,5 olarak
belirlenmistir. Hastane enfeksiyonu tanisi alan 54 hastanin (%48,2) pnomoni, 22
hastanin (%19,6) lriner sistem enfeksiyonu, 21 hastanin (%18,7) cerrahi alan
enfeksiyonu ve 15 hastanin ise (%13,4) kan dolagimi enfeksiyonu oldugu saptanmustir.
Ayrica arastirmalarin yapildig: kliniklere gore say1 ve oranlari; 51 hastanin (%45,5)
Anestezi ve Reanimasyon Yogun Bakim Unitesi, 26 hastanin (%32,2) Pediatrik Yogun
Bakim Unitesi, 14 hastanin (%12,5) Gogiis Hastaliklar1 Yogun Bakim Unitesi, 6
hastanin (%5,4) Ortopedi Servisi, 8 hastanin (%7,1) Beyin Cerrahi Servisi ve 7
hastanin (%6,3) I¢ Hastaliklar1 Servisi oldugunu tespit etmislerdir. Hastane

enfeksiyonlarina neden olan mikroorganizmalarin sirasi ve oranlar ise %23,2
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Acinetobacter baumannii, %20,5 Klebsiella spp., %19,6 E. coli ve %11,6
Pseudomonas spp. olarak hesaplamiglardir. Pnémoni tanisi alan hastalardan A.
baumannii, Klebsiella spp. ve Pseudomonas spp. iiriner sistem enfeksiyonu tanisi alan
hastalardan E. coli ve Enterococcus faecium, kan dolasimi enfeksiyonu tanisi alan
hastalardan Pseudomonas spp., Staphylococcus aureus, Klebsiella spp. ve E. coli,
cerrahi alan enfeksiyonu tanisi alan hastalardan ise Klebsiella spp., E. coli ve S. aureus

bakterilerini izole ettiklerini bildirmislerdir.

Erdem vd. (2015), tarafindan 23 Aralik 2013 tarihinde Ege Universitesi Hastanesi’nde
yatmakta olan hastalarda hastane enfeksiyonlari nokta prevalansi degerlendirilme
calismasi yapilmistir. 1850 yatak kapasitesine sahip olan hastanede belirtilen tarihte
yatmakta olan 1470 hasta “Centers for Disease Control and Prevention” (CDC) tani
kriterleri dogrultusunda, enfeksiyon hastaliklar1 ve klinik mikrobiyoloji doktorlar
tarafindan degerlendirilerek bazi hastalara hastane enfeksiyonu tanisi konulmustur.
Hastane enfeksiyonu tanisi alan hastalar1 ayrica altta yatan hastaliklari, uygulanmis
olan cerrahi girisimler, risk faktorleri, enfeksiyonun gelistigi odaklar ve enfeksiyona
sebep olan mikroorganizmalar agisindan da sorguladiklar1 bir formda kayit altina
alarak, elde ettikleri verileri SPSS 20.0 paket program kullanarak degerlendirmislerdir.
23 Aralik 2013 tarthinde yatmakta olan 1470 hastanin 106 tanesinde hastane
enfeksiyonu tespit etmisler ve hastane enfeksiyonu prevalansim1 %7,21 olarak
bildirmislerdir. Caligmanin yapildig1 giin tiim yogun bakim iinitelerinde yatmakta olan
toplam 137 hastanin 33 tanesi hastane enfeksiyonu tanisi1 alarak prevalansi %24,08,
servislerde yatmakta olan 1333 hastanin ise 73 tanesi hastane enfeksiyonu tanisi alarak
prevalanst %5,47 olarak bildirmislerdir. Hastane enfeksiyonu tanisiyla izlemleri
yapilan hastalari altta yatan ek hastaliklar ve risk faktorleri yoniinden de degerlendiren
arastirmacilar hastalardan %34,9°’nun (37 hasta) malignite, %30,2’sinin (32 hasta)
immiinsiipratif tedavi, %21,7’sinin (23 hasta) ndtropeni, %19,8’nin (21 hasta) diabetes
mellitus, %16’sinin (17 hasta) hipertansiyon vb. Oykiilerinin  oldugunu
paylagmislardir. Prevalans ¢alismalarini, cerrahi alan veya tibbi uygulama gibi riskli
gordiikleri faktorler yoniinde degerlendirdiklerinde ise, hastane enfeksiyonlarinin
%74,5’nin periferik kateter, %43,4’niin cerrahi operasyon yeri, %39,6’sinin santral
venoOz kateter, %38,7’sinin idrar sondasi, %19,8’nin mekanik ventilator, %17,9’nun

trakeostomi, %3,8’nin hemodiyaliz kaynakli oldugunu tespit etmislerdir. Hastane
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enfeksiyon tanilarinda en sik goriilenleri degerlendiklerinde ise, %23,6 (25 hasta)
pnomoni, %23,6 (25 hasta) iiriner sistem enfeksiyonu, %10,4 (11 hasta) ventilator ile
iligkli pnénomi, %8,5 (9 hasta) cerrahi alan enfeksiyonu, %6,6 (7 hasta) bakteriyemi,
%06,6 (7 hasta) kateter ile iligkili kan dolasim enfeksiyonu, %6,6 (7 hasta) abdominal
enfeksiyon vd. hastane enfeksiyon tanilarinin prevalanslarini aktarmiglardir. Prevalans
caligmalarini hastane enfeksiyon etkenleri agisindan degerlendirdiklerinde, %21,5
Escherichia coli, %16,5 Klebsiella pneumoniae, %13,9 Acinetobacter baumannii,
%10,1 Koagiilaz negatif stafilokok, %7,6 Pseudomonas aeruginosa, %5,1 S. aureus,

%b5,1 Enterobacter spp. vd. enfeksiyon etkeni olan mikroorganizmalari aktarmislardir.

Stephens vd. (2015), Avustralya Saglik Bakanligi’nin da paylasmis oldugu
raporlarinda, kontamine olmus ve siirekli pozitif basingli hava yolu cihazlarinin
(CPAP) potansiyel hastalik bulastirma kaynagi olabilecegine dair tespit ettikleri
Legionella pneumophila (LP1) vakasini1 sunmuslardir. Vaka raporunda sosyal destegi
Iyi durumda olan, fakat yalniz yasayan bir erkek hasta (yas 77), iki haftadir artan nefes
alma gligliigli, balgamli oksiiriik ve bir giinliik ates sikayeti ile pratisyen hekime
basvuru yapmistir. Hekimi hastaya amoksisilin kiirii recete etmesine ragmen hasta
ertesi giine kadar tedavisine baglamamistir. Antibiyotik tedavisine ii¢ giin devam eden
hasta diismeyen ates ve devam eden Oksiiriik sikayetleri iizerine hastaneye basvuruda
bulunmustur. Hastanede yapilan muayenesinde solunum hizinda artma, oksijen
satiirasyonunda (SpO2) azalma ve akciger sol alt lobda konsolidasyon (distal hava
yollar1 ve alveollerde hava bulunmasi gerekirken havanin yerine sivi, 6dem, kan veya
hiicrelerin yer almasi) tespit edilmistir. Akciger rontgeni ise, sol alt lobu pnémoni ile
uyumlu bulunmustur. Kan tetkikleri ise; arteriyel kan gazi degeri pH 7,25 ile %75,4
izlenirken, 16kosit degerleri 18,3x10° hiicre/L (ndtrofil %95,6, lenfosit %2.4), kreatinin
127 umol/L, aglik kan sekeri (AKS) degeri 10,2 mmol/L ve karaciger fonksiyon
testleri normal degerlerin iizerinde gozlemlenmistir. Toplum kokenli pnémoni tanisi
konarak non-invaziv ventilasyonla (NIV) birlikte genis spektrumlu antibiyotiklerle
tedavisine baglanmistir. Hastaya genis spektrumlu antibiyotikler ile tedavi baglandigi
icin bogaz siiriintii testi, balgam kiiltiirleri ve solunum yolu viriis tespiti i¢in yapilan
testlerin sonucu negatif oldugu goriilmiistiir. Idrar antijen immiinokromatografik testi
Legionella pneumophila (LP1) ile uyumlu bulunmustur . Hasta yatis1 yapildiktan dort

giin sonra solunum yetmezIligi nedeniyle vefat etmistir. Hastanin tibbi dykiisiinde;
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2007 yilinda bir uyku caligmasi sirasinda akciger fonksiyon testi ve bilgisayarl
tomografi ile obstriiktif uyku apnesi sendromu (OSAS), bronsektazi ve interstisyel
akciger hastalig1 teshislerinin konuldugu raporda belirtilmistir. Kalp hastalig1 oykiisii
bulunmayan hasta sigara kullanmiyor ve nadiren alkol tiiketiyordu. Uyku ¢alismasi ile
OSAS tanis1 alan hastanin 4 yil boyunca stirekli pozitif basingli hava yolu destegi
saglayan makine (CPAP) kullandig1 aktarilan bilgiler arasindadir. LP1 pozitif
sonucunun alinmasindan ¢ok kisa bir siire sonra halk saglig1 arastirmasi baglatilmigtir
ve hastaligin 10 giinliik kulucka stiresi dikkate alinarak hastanin bu siire igerisinde
gittigi yerlerden, cevresinde bulunan klima sogutma kulelerinden alinan 6rneklerde
LP1 tespit edilememistir. Ev ziyaretinde bulunan gorevliler vakanin kullanmis oldugu
CPAP cihazin1 bakimsiz bir sekilde bularak i¢ haznesi, filtre ve yiiziine takmis oldugu
CPAP maskesinden siiriintiiler alarak sonucu LP1 pozitif olarak bildirmistir. Raporda,
numunelerin Legionella’yt izole eden Avustralya Standart Yonetimi AS/NZS
3896:2008 kullanilarak test edildigi belirtilmektedir. Paylasilan bu raporda; CPAP
cihazinin kullanim kilavuzunda cihazin ve ekipmanlarinin temizlik ve bakim
Onerilerinden bahsedildigini, ancak temizlik ve bakimin saglik a¢isindan neden 6nemli
oldugu konusunda bilgi icermedigini dile getirmisledir. Tipta teknolojinin gelismesi
ve modern solunum destek cihazlar iiretilse bile Legionella bakterisinin ve diger
patojenlerin potansiyel bir tehlike olabileceginin vurgulanmasi gerektigi belirtilmistir.
Ozellikle altta yatan bir solunum yolu rahatsizligi bulunan hastalar i¢in bu durumun
daha da onemli oldugu aktarilmistir. Tip doktorlarmin ve solunum terapistlerinin,
CPAP cihaz1 kullanimi tavsiye edilen hastalara cihazin temizlik ve bakiminin
sagliklar1 acisindan Oneminin Ogretilmesi ve egitimler verilmesi gerektigi
belirtilmistir. Cihaz {reticilerinin ise, cihaz ve ekipman kullanim kilavuzlaria
temizlik ve bakim talimatlarinin cihaz bilesenlerinin uzun 6miirlii ve garanti kapsamini
icermesine ek olarak temizlik ve bakimin saglik agisindan 6nemine de ozellikle

deginilmesi gerekliliginin iizerinde durmuslardir.

CPAP maskesinin icindeki filtrede biyofilm tespit edilen vakadan alinan solunum

cihazina ait goriintiiler Sekil 2.1 ve Sekil 2.2°de gosterilmistir (Stephens vd., 2015).
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Sekil 2.2 CPAP maskesinde biyofilm tespit edilen vakadan alinan solunum cihazi

Bayazian vd. (2018), paylasmis olduklari aragtirmada, iist solunum yollarinda
tikaniklik sikayeti yasayan ¢ocuklarin adenoid biyofilmlerini tespit etmek ve biyofilm

yapilariin yaygmlhigini belirleyerek, iist solunum yolu enfeksiyonu gegirme sikligi
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arasindaki baglantiy1 degerlendirmeyi amaglamislardir. Arastirmaya Iran Universitesi
Tip Bilimleri KBB-Bas ve Boyun Cerrahi Merkezi’ne bagvurmus, yas ortalamasi 7,31
(£5,38) olan 43 erkek (%75,4) ve 14 kiz (%24,6) olmak iizere adenoidektomi ameliyati
planlanan toplam 57 gocuk hasta dahil edilmistir. Arastirma kapsamina dahil edilen 57
¢ocugun son 12 ay i¢inde iist solunum yolu enfeksiyonu gegirme sayisi 10,01 (£5,38)
olarak gozlemlenmistir. Cocuklardan adenoidektomi ile aliman dokulart %2,5
gluteraldehid ile fikse edilerek ¢evresel taramali elektron mikroskobu ile dokularin
biyofilm olusturma dereceleri incenmistir. Incelemelerini goriintii ¢oziimleme
programi ile destekleyerek alinan adenoid orneklerinin tiimiinde (%100) biyofilm
yapilart oldugu dogrulanmistir. Ust solunum yolu gecirme sikligi ile biyofilm
yayginligi arasinda anlamli bir korelasyon oldugu belirlenmistir (p<0,001). Biyofilm
yapisinin yayginligi ile adenoid yapisinin boyutu ve ¢ocuklarin cinsiyeti arasinda
anlamli bir korelasyon tespit edilmemistir. Bu ¢alisma sonucunda, ¢ocuklarin {ist
solunum yolu ge¢irme siklig1 ile adenoid yapisindaki biyofilm yayginligi arasinda
anlamli bir iliski oldugu c¢ikarimina varilmistir. Ayrica adenoid doku yiizeyinin
mikroorganizmalarin biyofilm olusturabildikleri rezervuar islevi gorerek ¢ocuklarda
kronik st solunum yolu enfeksiyonlar1 ile iliskili oldugu aktarilmistir. Ayrica
aktardiklar1 bu calismanin bulgular1 dogrultusunda sik sik iist solunum yolu
enfeksiyonu geciren c¢ocuklarin tedavisinde adenoidektomi ameliyatinin etkili bir

tedavi yontemi olabilecegi belirtilmistir.

Ceylan vd. (2012), paylasmis olduklar1 klinik calismada, Tiirkiye Yiiksek Ihtisas
Egitim ve Arastirma Hastanesi Uroloji Klinigi’nde son bir yil iginde hastane kaynakli
idrar yolu enfeksiyonu (IYE) sebebiyle takip ettikleri hastalarda, enfeksiyona neden
olan etken patojenler ve etiyolojileri kapsaminda iiriner kateterizasyon uygulamasinin
yerini geriye doniik olarak degerlendirmislerdir. Idrar kiiltiiriinde iiropatojen saptanan
131 hastanin yaglar1 18-83 araliginda olmustur (ortalama 51,9). Bu hastalardan 96’s1
erkek (%73,3) ve 35’1 kadin (%26,7) dir. Arastirma kapsamindaki 131 hastanin
121’ine (%92,4) cerrahi miidahale uygulanmis ve 10’una (%7,6) cerrahi miidahale
uygulanmamistir. Cerrahi miidahale uygulanan 121 hastadan ise, 80’ni (%66,1)
endeskopik cerrahi ve 41’ine (%33,9) agik teknik uygulanarak opere edilmistir.
Arastirmadaki 131 hastadan 105’ine (%80,2) cesitli iirolojik kateterler uygulanirken,
26 hastaya (%19,8) hicbir kateterizasyon islemi uygulanmamustir. Idrar kiiltiiriinde
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tireme tespit edilen 131 hastanin 51’inde (%38,9) Escherichia coli, 26’sinda (%19,8)
Pseudomonas aeruginosa, 24’inde (%18,3) Klebsiella spp., 11’inde (%8,4)
Enterococcus faecalis, 5’inde (%3,8) Acinetobacter baubannii sirasiyla azalan say1
ve oranlarla Staphylococcus aureus, Serratia marcences, Staphylococcus epidermidis,
Morganella spp., Stenotrophomonas maltophilia patojenleri tespit edilmistir.
Arastirma sonucu olarak kliniklerinde karsilagsmis olduklari idrar yolu enfeksiyonunun
en Onemli nedenlerinden birinin iiriner kateterler kaynakli oldugunu aktarmislardir.
Ayrica cerrahi operasyon gegiren veya gegirmeyen hastalarda en sik Escherichia

coli’nin (%38.9) patojen enfeksiyon etkeni oldugunu belirtmislerdir.

Sebit (2015), calismasinda; ¢oklu ilag direnci gosteren ve ¢oklu ilag direnci
gostermeyen, biyofilm iireten ve biyofilm liretmeyen Acinetobacter baumannii ve
Pseudomonas aeruginosa klinik izolatlar1 iizerinde hastanede siklikla kullandiklar
baz1 antiseptik ve dezenfektalar etkinligini belirmeyi amaglamistir. Calismasinda
kullanmis oldugu antiseptik ve dezenfektanlar ise klorhekzadin, sodyum hipoklorit,
OPA, PAA ve perasetik asit/hidrojen peroksit kombinasyonudur. Caligsmasinda
kullanmis oldugu antiseptik ve dezenfektanlarin klinik izolatlarin tiimiinde %90’
tizerinde etkili oldugunu belirtmistir. Coklu ila¢ direnci gosteren suslar iizerinde
OPA’nin %96, ¢oklu ila¢ direnci gostermeyen suslar lizerinde ise %100 etkili
oldugunu belirlemistir. Ayrica, biyofilm iireten ve biyofilm iiretmeyen suslar arasinda

anlamli bir fark saptayamadig: aktarmigstir.

Karadenizli vd. (2013), Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde nozokomiyal
etkeni olarak siklikla izole edilen Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Pseudomonas aeruginosa ve Staphylococcus aureus suslari tizerinde siklikla tercih
edilen dezenfektanlarin etkinligini belirlemeyi amaclamislardir. Calismaya dahil
ettikleri dezenfektanlar ise povidon-iyod scrub formu, povidon-iyod antiseptik
soliisyonu, setrimid, klorheksidin, gluteraldehid, formalin ve sodyum hipoklorid
olmustur. Tiim dezenfektanlar tiretici firmalarin kullanim talimatlar1 dogrultusunda
belirtilen siirelerde kullanilmigtir. Calisma sonucunda sadece povidon-iyod scrub
formu tiim bakteri konsantrasyonlarda etkili oldugu tespit edilmistir. Bir sonraki giin
yapmis olduklar1 diger bir degerlenme sonucunda ise, formalin ve sodyum hipokloritin

diger dezenfektanlara gore tiim bakterilerde daha etkili oldugunu aktarmislardir.
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Gokee (2019), calismasinda ¢esitli kimyasal bilesenlerin gram pozitif ve negatif
hastane kokenli patojenler tizerindeki etkisini arastirmay1 amaglamistir. Caligmasinda
coklu antibiyotik direnci gosteren klinik izole Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, Serratia odorifena, Streptococcus pneumoniae, Proteus vulgaris,
Acinetobacter baumannii, Providencia rustigianni, Achromobacter spp., Enterobacter
aerogenes, Staphylococcus aureus MRSA ve Staphylococcus aureus MRSA+MDR
bakteri 6rneklerini kullanmistir. Ayrica hastanelerde tibbi alet, cihaz, materyal ve
ylzey dezenfeksiyon isleminde kullanildigi belirtilen klorheksidin glukonat igerikli
stvi sabun (Babiclear), %0,55 OPA (Detro OPA), ¢oziicii enzimler igeren iyonsuz
gerilim degistirici (Germosid Enzimatico), alkol bazli hizli ylizey dezenfektani
(Babicoole) ve %4 klorheksadin glukonat igerikli genel cilt temizligi soliisyonunu
(Hibitadol) ¢calismasina dahil etmistir. Calismasindaki soliisyonlarin bakteri tiremesini
inhibe eden en diisiikk konsantrasyonlarmi tespit etmek igin minimum inhibisyon
konsantrasyon (MIK) degerlerini sivi diliisyon yontemi kullanarak belirlemistir.
Calismasinin sonucunda bakteriler {izerine iceriginde klorheksadin glukonat ve alkol
bulunan soliisyonlarin etkili oldugunu belirtirken, en diisiik etkiyi enzim ¢oziiciilerin
bulundugu enzimatik soliisyonundan aldigini belirtmistir. Ayrica, bu ¢alismada %0,55
ortafitalaldehit dezenfektaninin bakteri iiremesini 6nlemede oldukca yetersiz kaldigim

aktarmstir.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1  Materyaller

Tez calismasinda kullanilmis olan materyal, soliisyonlar ve cihazlar asagida

belirtilmistir.

3.1.1 CPAP Maske

Bu calismada, L boy Fotograf 3.1°de gosterilen silikon fullface CPAP maskeleri
kullanilmis olup, maskeler (KNGMED, Tiirkiye) iiretici firma tarafindan temin

edilmistir.

Fotograf 3.1 Silikon fullface CPAP maskesi

3.1.2 Lamel

25,4x76,2 mm ebatlarinda 1-2 mm kalinligindaki lamlar (Isolab, Tiirkiye) silikon
CPAP maskelerinden spektrofotometre i¢in 1,5x1,5cm ve SEM ig¢in 1x1 cm

ebatlarinda diizgiin kesilmis kuponlar ¢ikarabilmek i¢in kestirilmistir.
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Fotograf 3.2 Lamel

3.1.3  Bistiiri ve Bistiiri Sap1

Silikon CPAP maskelerini tizerine yerlestirilen lamlar yardimi ile uygun ebatlarda
kenarlar1 diizgiin kesilmis kuponlar ¢ikartmak i¢in 1 numara bistiirii sap1 (Lawton,

Almanya) ve 11 numara karbon ¢elik bistiiri ucu (Beybi, Cin) kullanilmustir.

Fotograf 3.3 Bistiiri ve bistiiri sap1
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3.1.4 Distile Su

Caligmanin hastanede yapilan boliimiinde silikon maskelerden kesilerek ¢ikartilan
kuponlar1 otoklavda steril etmeden 6nce lizerlerinde kalabilecek partikiil ve tozdan

arindirmak amaciyla steril distile su (Polifarma, Tiirkiye) ile yikama islemi yapilmastir.

Fotograf 3.4 Distile su

Caligmanin iiniversitenin merkez laboratuvarinda devam eden bdliimiinde besiyeri
hazirlama, kristal viyole yikama islem basamaklari i¢in distile cihazindan (Human

Cororation, Kore) elde edilen distile su kullanilmistir.

3.1.5 Yikama Kabi

Silikon maske kuponlarina distile suyla yikama islemi uygulanmadan 6nce yikama
isleminin yapilacag: tekrar kullanilabilir plastik kaplara; daha 6nceki kullanimlardan
icerisinde kalabilecek partikiillerden arindirarak temiz olmasi amaciyla, otomatik
cerrahi alet yikama makinesinde yikandiktan sonra sterilizasyon iinitesindeki

otoklavda 121°C’de 1 saat 8 dakika siiren sterilizasyon iglemi uygulanmistir.
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Fotograf 3.5 Yikama kabi1

3.1.6  Steril Kompres

Caligmanin hastanede yapilan boliimiinde steril distile su ile yikama islemi uygulanan
silikon maske kuponlarinin otoklavda steril edilmeden Once yiizeylerine tekrar partikiil
yapismasini engellemek ve daha hizli kurumasini saglamak amaciyla steril kompres

(A.C.S. Tibbi Tekstil, Tiirkiye) kullanilmistir.

Fotograf 3.6 Steril kompres
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3.1.7  Enjektor

Inkiibasyon islemi uygulanmis maske kuponlarma caligmanin basamaklar1 geredi
distile suyla yikama isleminin aseptik kosullarda uygulanabilmesi i¢in steril 50 mL

ignesiz beslenme enjektorii (Genject, Tiirkiye) kullanilmistir.

Fotograf 3.7 Enjektor

3.1.8 Eldiven

Calisma sirasinda el hijeninin korunmasi, kontaminasyonun engellenmesi ve bulag
riskinin en aza indirmek i¢in vinil (Intco, Cin) ve nitril (Dolphin, Malezya) pudrasiz

eldivenler kullanilmstir.

Fotograf 3.8 Eldiven
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3.1.9 Penset

Inkiibasyon isleminden sonra silikon maske kuponlarinin ¢aligmanin basamaklar:
geregi, gerekli islemleri uygulayarak kuponlari sintilasyon siselerine aktarmak i¢in her
bir mikroorganizma igin ayri1 olarak steril edilmis penset (Elcon, Almanya)

kullanilmistir.

Fotograf 3.9 Penset

3.1.10 Otoklav Paketleme Kagid1

Caligmada maskelerden kesilerek elde edilen kuponlarin partikiillerden armdirmak
icin distile su ile yikama isleminin ardindan steril kompres yardimi ile kurumasi
saglanmig ve steril penset yardimi ile 7,5 mm (PPACK, Tirkiye) ve 10 mm (4a
Medical, Tiirkiye) enindeki rulolardan gerekli uzunluklarda kesilerek buharli otoklav
paketleme kagitlarina sterilizasyon islemi Oncesi aktarimi saglanmistir. Buharl
otoklav paketleme rulo kagitlar1 sterilizasyon sirasinda kuponlarin posetlerin iginde
steril olmasimi saglamakta ve steril olarak saklanmasi gereken durumlarda paket
icerisine hi¢cbir mikroorganizmanin girmesine izin vermemektedir. Ayrica paket
kenarlarinda bulunan uyarici renk indikatorleri sayesinde paketin otoklavlanma

islemine maruz kalip kalmadiginin anlagilmasina olanak tanimaktadir.
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Fotograf 3.10 Otoklav paketleme kagidi
3.1.11 Buharh Otoklav Indikatérii

Sterilizasyon isleminin giivencesini degerlendirmek i¢in her paket igine buhar
indikatorii Class5 (Steristar, Tiirkiye) yerlestirilmistir. Indikatorler zaman, sicaklik ve

buhara maruz kalma gibi parametreleri izlemek icin kullanilmistir.
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BUHARLI OTOKLAVA YETERLI MARUZIYET (KABUL)

Fotograf 3.11 Buharli otoklav indikatdrii
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3.1.12 Bubhar Biyolojik indikator

Buharli otoklavda steril edilmis silikon CPAP maske kuponlarinin sterilizasyon
isleminin kontrol basamaklarindan bir gdstergesi olan biyolojik indikatdr (3M Attest
REF 1492V, U.S.A) kullanilmistir. Biyolojik indikatoriin iceriginde Geobacillus
stearothermophillus sporlarin1 igeren bir tasiyict ve tiremeyi destekleme
gereksinimlerini karsilayan besiyeri iceren bir ampul bulunmaktadir. Biyolojik
Olimiin gerceklestigi durumda negatif (-) sonucu kesin olarak 60 dakika iginde
gosterdigi FDA tarafindan onaylidir. Indikatériin buharli otoklava maruz kalip

kalmadigini tist kismindaki renk degisiminden de kontrol edilebilmektedir.

Fotograf 3.12 Buharl1 otoklav biyolojik indikator

3.1.13 Tarih Basma Makinesi ve Etiketi

Otoklav ile sterilizasyon islemine hazir duruma gelen materyallerin steril edilme tarihi,
son kullanma tarihi ve basingli buhar otoklava maruz kalma durumunun gdstergesi
olmas1 amaciyla tarih basma makinesi (Avery Dennison Monarch, U.S.A) ile indikator

0zelligi bulunan tarih etiketleri (Sterintech, Tirkiye) basilmistir.
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Fotograf 3.13 Tarih basma makinesi ve etiketi

3.1.14 Patoloji Numune Kabi

Silikon CPAP maske kuponlari, ¢alismada 3 ayr1 mikroorganizma i¢in maruziyet
durumlarina gore 5 ayr1 parametre ile ¢alisilacagi i¢in zamandan kazanmak amaciyla
5 ayrt patoloji numune kabma (Moslab, Tirkiye) 100 mL OPA soliisyonu
doldurulmustur.

Fotograf 3.14 Patoloji numune kab1
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3.1.15 OPA (%0,55 Ortofitalaldehit)

Calismada kodlama yapilarak belirlenen parametreler dogrultusunda mekanik temizlik
uygulanan ve uygulanmayan belirli grup kuponlara dezenfeksiyon islemi uygulamak

icin OPA (Detro, Tiirkiye) kullanilmistir.

Fotograf 3.15 OPA Soliisyonu

3.1.16 OPA Aktivite Kontrolii Test Seritleri

Temiz ve kuru kaplarina aktarilan OPA soliisyonu 14 giin siire ile kullanilabilmektedir.
Kaplara aktarilmig OPA soliisyonlarinin dezenfeksiyon islemi oncesi aktivitelerini
belirlemek amaciyla iiretici firmasi tarafinin nerdigi aktivite kontrol seritleri (Detro,
Tiirkiye) ambalajin {izerinde belirtilen renk degisim gostergesine gore kontrol
edilmistir. Rutinde aktivite kontrol uygulamasinin giinliik olarak yapilmasi tiretici

firma tarafindan onerilmektedir.

Fotograf 3.16 OPA aktivite kontrolii test seritleri
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3.1.17 OPA Notralizan

OPA dezenfektan soliisyonunun bertaraf edilmesi sirasinda gevreye zararini en aza

indigemek amaciyla nétralizan (Glycine, Tiirkiye) kullanilmigtir.

Fotograf 3.17 OPA nétralizan

3.1.18 Hidrojen Peroksit Paketleme Kagidi

Calismada hidrojen peroksit ile sterilizasyon uygulamasina yapilacak olan silikon
CPAP maske kuponlarina igleme uygun 75 mm tyvek rolii kullanilarak paketleme (4a
Medical, Tiirkiye) yapilmistr.

Fotograf 3.18 Hidrojen peroksit paketleme kagidi
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3.1.19 Hidrojen Peroksit Kaseti

Calismada kullanilan sintilasyon siselerinin sterilizasyonu ile ¢aligma programinda yer
alan bazi silikon CPAP maske kuponlarina hidrojen peroksit ile muamele uygulamak
icin Prima Medikal Ger. Ins. San. ve Tic. A.S. tarafindan bu ¢alisma igin temini
saglanan cihaza uygun hidrojen peroksit kaseti (ASP STERRAD 100NX Casette,
USA) kullanilmastir.
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Fotograf 3.19 Hidrojen peroksit gaz plazma kaseti

3.1.20 Plazma Kimyasal Indikatorii

Hidrojen peroksit ile sterilizasyon islemi uygulanacak kuponlara paketleme sirasinda
islem kontrolii amaciyla plazma indikatorii (Kang Ming Na Plasma Indicator Strip

Type 4, Cin) ile birlikte paketleme yapilmistir.

Fotograf 3.20 Gaz plazma kimyasal indikatorii
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3.1.21 Plazma Biyolojik indikator

Hidrojen peroksit ile sterilizasyon islemine maruz birakilan silikon CPAP maske
kuponlarinin islemin gostergesi olan plazma biyolojik indikatér (3M Attest REF 1295,
U.S.A.) kullanilmistir. Indikatériin igeriginde Geobacillus stearothermophilus

sporlarini iceren bir spor tastyici ve gogalmayi destekleme gereksinimlerini karsilayan

bakteriyolojik besiyeri i¢eren bir ampul bulunmaktadir.

Fotograf 3.21 Plazma biyolojik indikatorii

3.1.22 Fir¢a

Caligmada mekanik temizlik uygulanan kuponlar i¢in her mikroorganizma i¢in ayri
olarak orta sertlikte dis firgalar1 (Difas, Tiirkiye) mekanik temizlik uygulamak igin

kullanilmistir.

Fotograf 3.22 Firga
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3.1.23 Mikroorganizma Kiiltiir Siseleri

Bu c¢aligmada mikroorganizma kiiltiir yeri olarak ilk basta petri kab1 planlanmis olup,
silikon CPAP maske kuponlarinin yapisi ve kalinligi nedeniyle besiyeri dokiimii
yapildiktan sonra petri kaplarina uygun olmadig1 goriilerek mikroorganizma kiiltiirii
icin 20 mL’lik cam ve kapagi bulunan siseler (Aycan Ambalaj, Tiirkiye) kullanilmistir.
Sise ve kapaklar1 otomatik cerrahi alet yitkama makinesinde yikandiktan sonra buharl

otoklavda 121°C’de 20 dakika sterilizasyon islemi uygulanarak kullanilmstir.

Fotograf 3.23 Mikroorganizma kiiltiir siseleri

3.1.24 Mezir

Calismada kullanilan ¢ozeltilerin miktarlarint dogru ayarlamak i¢in 250 mL’lik cam

meziirler (S&H labware, Tiirkiye) kullanilmistir.

Fotograf 3.24 Meziir
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3.1.25 Cam Siseler

TSB besiyeri ¢ozeltisinin hazirlanmasi ve otoklavda steril edilmesi amactyla 1000

mL’lik, kristal viyole ¢ozeltisini hazirlamak i¢in 250 mL’lik kapakli cam siseler (S&H

Labware, Tiirkiye) kullanilmistir.

3.1.26 Tryptic Soy Broth (TSB)

Calismada bakterilerin zenginlestirilmesi amaciyla TSB Broth (Merck, Almanya)

kullanilmastir.
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3.1.27 D (+) - Glukoz Monohidrat

Calismada bakterilerin biyofilm iiretme kapasitelerini artirmak amaciyla D (+) Glukoz

monohidrat (Merck, Almanya) kullanilmustir.

3.1.28 Aliiminyum Folyo Kagidi

Calismada kullanilacak olan malzemelerin sterilizasyon isleminden sonra kontamine

olmamasi i¢in paketleme amaciyla kullanilmigtir.

Fotograf 3.28 Aliiminyum folyo kagidi
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3.1.29 Sintilasyon Siseleri

Calisma i¢in alman 20 mL’lik sintilasyon siseleri otomatik cerrahi alet yikama
makinesinde yikandiktan sonra hidrojen peroksit ile steril edilmistir. Steril edilen
sintilasyon siseleri, inkiibasyon islemi tamamlanip ¢alisma i¢in planlanan basamaklara
maruz birakilan silikon CPAP maske kuponlarina kristal viyole ile muamele etmek

icin kullanilmistir (Kartal Kimya, Ankara).

Fotograf 3.29 Sintilasyon siseleri

3.1.30 Oze

Calismada kullanilan mikroorganizma inokulumlarinin canlandirilma asamasinda

steril 6ze kullanilmistir (Microloop, Birlesik Krallik).

(.

Fotograf 3.30 Oze
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3.1.31 ({spirto Ocag

Calismada kullanilan metal 6ze ve pensetlerin islemler sirasinda sterilizasyonunu

saglamak i¢in kullanilmastir.

Fotograf 3.31 Ispirto ocag1
3.1.32 Mikropipet ve Mikropipet Uclari

Calismada besiyeri ve silikon maske kuponlarinin bulundugu siselere mikroorganizma
inokulumlarinin aktarilmasi, inkiibasyon islemi tamamlanarak ¢alismada planlanan
islemlere maruz birakilan maske kuponlarinda biyofilm tespiti igin kristal viole
uygulamasi, etil alkol aseton karigiminin aktarilmasi ve bu karigimdan alinan
orneklerin 92 kuyucuklu mikroplakalara yiiklenmesi i¢in mikropipet (Microlit,

Hindistan) ve mikropipet uclart kullanilmistir.
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Fotograf 3.32 Mikropipet ve mikropipet uglar
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3.1.33 Etil Alkol

Calismada kristal viole ¢ozeltisi ve etanol aseton karisiminin hazirlanmasi amaciyla

etil alkol (Merck, Almanya) kullanilmastir.

3.1.34 Kiristal Viyole

Calismada biyofilm varliginin tespitinde boyama amaciyla kristal viyole (ChemBio,
Tiirkiye) kullanilmistir.

Fotograf 3.33 Kristal viole

3.1.35 Aseton

Calismada kristal viole ile boyama iglemi uygulamig ve distile su ile temizlenmis
biyofilmlerdeki kristal viyoleyi ¢6zmek amaciyla etil alkol ile aseton karigimi

uygulanmaistir.

Fotograf 3.34 Aseton
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3.1.36 96 Kuyucuklu Mikroplaka

Etil alkol-aseton karisimi ile biyofilm tabakalarindan kristal viyoleyi ¢ozdiirme
isleminden sonra elde eldilen ¢ozeltilerin mikroplaka okuyucuda albsorbanslarinin

alinabilmesi i¢in 96 kuyucuklu mikroplaka (TPP, Isvicre) kullanilmustir.
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Fotograf 3.35 96 kuyucuklu mikroplaka

3.2 Cihazlar

3.21 Otoklavlar

Calismanin hastanede yapilan boliimiinde silikon CPAP maskelerinden kesilerek
cikartilan kuponlarin distile su ile yikanip kurulanmasinin ardindan sterilizasyon
islemi ve pensetlerin sterilizasyonu i¢in buharli dik tip otoklav cihazi (Getinge Smart
S 900 511-1000 L, isveg) kullanilmustir.

Caligmanin {niversitenin merkez laboratuvarinda yapilan boliimiinde ise, kiiltiir
ortami olarak kullanilan siselerin, besiyeri c¢ozeltileri, 6ze ve pipet uglarinin

sterilizasyonu i¢in otoklav cihazi (Wise Clave, Kore) kullanilmistir.
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Fotograf 3.36 Otoklavlar
3.2.2  Otoklav Paket Kapatma Makinesi

Caligmada kullanilan silikon maske kuponlariin paketlenmesinin ardindan otoklavda
sterilizasyon islemi uygulanmadan 6nce bir yiizii agik olan paket kagitlarin kapatilmasi
igin 180°C sicakliktaki sterilizasyon paket kapatma cihazi (Hawo D-74847, Almanya)

kullanilmistir.

Fotograf 3.37 Otoklav paket kapatma makinesi
3.2.3  Biyolojik Indikatér Okuyucu

Calismanin hastanede yapilan boliimiinde, otoklav ve gaz plazma cihaz ¢evrimlerinde
kullanilan biyolojik indikatdriin sonucunun tespiti i¢in biyolojik indikatér okuyucu
(3M Attest Auto-reader 490, Almanya) kullanilmistir. Cihaz 60 dakikada negatif (-)

veya pozitif (+) kesin sonu¢ vermektedir.
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Fotograf 3.38 Biyolojik indikator okuyucu
3.2.4  Hidrojen Peroksit Cihaz1 (Gaz Plazma)

Calismada kullanilan sintilasyon siselerinin sterilizasyonu ve c¢alisma program
basamaklarinda yer alan baz1 silikon maske kuponlarina hidrojen peroksit maruziyeti
uygulamak i¢in gaz plazma sterilizasyon cihazi (ASP Sterrad 100 NX, USA)

kullanilmistir.

STERRAD 100NX

Fotograf 3.39 Hidrojen peroksit gaz plazma cihazi
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3.25 Hidrojen Peroksit Paket Kapatma Cihaz

Caligmada gaz plazma cihazda islem uygulanacak malzemeleri tyvek paket agizlarinin
kapatilmas1 amaciyla 120°C sicakliga ayarlanmis sterilizasyon paket kapatma cihazi

(Hanshin HCS-400, Kore) kullanilmistir.
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Fotograf 3.40 Hidrojen peroksit kagit kapatma cihazi
3.2.6  Yikama/Dezenfeksiyon Cihazi

Calismada kullanilan kiiltiir iiretim ve sintilasyon siselerinin kapaklari ile birlikte
caligma Oncesinde partikiillerden arindirip sterilizasyon islemine hazir hale getirmek
amaciyla 90°C distile su ile cihaza uyumlu alkali ve nétralizan soliisyonlar kullanilan

yikama cihazinda (Getinge 88-Series, Isvec) yikama islemi gergeklestirilmistir.
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Fotograf 3.41 Yikama/Dezenfeksiyon cihazi
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3.2.7 Hassas Terazi

Calismada kullanilan TSB, glikoz ve kristal viyolenin dogru tartilmasi amaciyla hassas

terazi (Radwag AS 220/C2, Polonya) kullanilmistir.

Fotograf 3.42 Hassas terazi

3.2.8 inkiibatorler

Inokulum eklenmis kavanozlardaki suslarin optimum biiyiime sicakliginda inkiibe
edilmesi i¢in inkiibatdr cihazlar1 (Velp Foc 120i Cooled Incubator, italya ve Binder,

Almanya) kullanilmistir.

Fotograf 3.43 Inkiibatorler
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3.2.9 Giuvenlik Kabini

Calismanin deney asamasinda ortamin steril olmasi ve kontaminasyon riskini en aza
indirmek amaciyla gerekli oldugu yerlerde biyogiivenlik kabini (Hedlab, Tiirkiye)

kullanilmustir.

%hedlab

Fotograf 3.44 Giivenlik kabini

3.2.10 Mikroplaka Okuyucu

Biyofilm ¢aligmalarinda spektrofotometrik okumalar i¢in mikroplaka okuyucu

(EPOCH 2 BIO-TEK) kullanilmistir.

Fotograf 3.45 Spektrofotometre
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3.2.11 SEM (Taramah Elektron Mikroskobu)

Biyofilm yapilarinin yilizey ve yapi analizleri i¢in SEM (Fei, ABD) kullanilmistir
(URL-4, 2022).

Fotograf 3.46 SEM

3.3  Cahsmada Kullanilan Mikroorganizmalar

Yapilan bu tez galismasinda, daha 6nceki ¢alismalarda klinik 6rneklerden izole edilmis
ve Kastamonu Universitesi, Biyoloji Béliimii, Mikrobiyoloji Laboratuvari
koleksiyonunda bulunan Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae ve Serratia

liquefaciens suslar1 kullanilmistir.

3.4  Besiyeri Hazirlama

TSB, iiretici firma tarafindan ambalaj tizerinde 1 L distile suda 30 gr TSB ¢ozerek
hazirlanmas1 gerektigi belirtilmektedir. Belirtilen TSB hazirlama kosullar
dogrultusunda 900 mL olarak planlanan TSB besiyeri i¢in 27 gr TSB gerektigi
hesaplanmistir. Calismada 900 mL olarak planlanan besiyeri ¢alisma sirasinda
sterilizasyon igleminin giivenligi agisindan iki ayri siseye esit miktarda hazirlanmistir.
[lk olarak steril edilmis 1000 mL’lik iki ayr1 siseye mezur ile dl¢iimii yapilan ikiyiizer
mililitre distile su aktarilmistir. Ardindan her iki siseye hassas terazi ile 6l¢timii yapilan

13,5 gr TSB eklenerek ¢oziinmesi saglanmistir.
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Fotograf 3.47 TSB besiyesi ¢ozeltisi hazirlama

Mikroorganizmalarin biyofilm olusumunu tetiklemek icin besiyeri i¢ine glikoz
eklenmistir. Eklenecek glukoz miktar1 ve optimum inkiibasyon kosullar1 daha 6nce
yapilan ¢alismalar ile belirlenmistir. Bu baglamda 900 mL besiyeri igin 4,95 gr D (+)
glukoz monohidrat kullanilmasi gerektigi hesaplanmistir. 200 mL’lik TSB besiyerine
hassas terazi ile 6l¢iimii yapilan 2,475 gr D(+) glikoz monohidrat eklenerek ¢6ziinmesi
saglanmigtir. Besiyeri karigimi 900 mL’ye tamamlanmistir. Hazirlanan besiyeri
otoklavda 121°C’de 15 dakika steril edilmistir.

Fotograf 3.48 TSB besiyerine D (+) glukoz monohidrat eklenmesi

Besiyerinde kullanilmasi gereken optimum glukoz miktar1 daha 6nce bolimiimiiz

laboratuvarlarinda yapilan ¢alismalarda belirlenmis oldugundan (Elmajdoub, 2021;
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Senturan, 2022), kullanilacak optimum glukoz miktar1 bu tez ¢aligmasi igin bir kez

daha tespit edilmemistir.

3.5 %0,5 Glukozlu TSB Besiyerinin Siselere Aktarilmasi

Calismada 121°C’de 20 dk boyunca steril edilmis olan 20 mL’lik cam siselere 1,5x1,5
cm ve 1x1 cm ebatlarinda kesilerek hastane otoklavinda steril edilmis olan silikon
maske kuponlari aseptik kosullar dikkate alinarak aktarilmistir. Kuponlarin aktarildigi
siselere steril edilmis olan %0,5 glukozlu TSB besiyeri, kuponlarin iizerini kaplayacak
sekilde ~6,5 mL eklenmistir.

Fotograf 3.49 %0,5 Glukozlu besiyerinin giselere aktarilmasi
3.6  Mikroorganizma inokulumlarinin Aktarilmasi

McFarland 0,5 standartlarina gore ayarlanan E. coli, K. pneumoniae ve S. liquefaciens
inokulumlar1 hazirlanmigtir. Mikroorganizma inokulumlari, c¢alismada planlanan
parametre kodlarinin yazilmis oldugu ve igerisinde besiyeri bulunan siselere
mikropipet yardimiyla 30 uL alinarak aktarilmistir. Inokulum eklenmis siseler aseptik

kosullarda kapaklar1 kapatilarak inkiibatorlere siralanmastir.

Fotograf 3.50 Mikroorganizma inokulumlarinin aktarilmasi
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E. coli ve K. pneumoniae suslarin bulundugu siseler 1sis1 37°C’ye ayarlanmig
inkiibatorde, S. liquefaciens suslarinin bulundugu siseler ise 30°C sicakliga ayarlanmis

inkiibatorde inkiibasyona birakilmstir.

3.7  Kiristal Viyole Hazirh@

Sandasi vd., (2010) gore biyofilm boyama islemi i¢in kristal viyole boya ¢ozeltisi
hazirlanmistir. Kristal viyole boyama ¢ozeltisi hazirlama standartlarina gére 100 mL
etil alkole 0,1 gr kristal viyole eklenmesi gerektigi kosulu dikkate alinarak ¢alisma i¢in
gerekli olan 200 mL etil alkol meziir ile dl¢iilmiistiir. Olgiilen etil alkol 250 mL’lik
kapakli cam kavanoza aktarilmistir. Kristal viyolenin Olglimii sirasinda sisedeki
alkoliin u¢gmasini engellemek icin kapagi kapali olarak muhafaza edilmistir. Daha
sonra hassas terazide ol¢iimil yapilan 0,2 gr kristal viyole i¢inde etil alkol bulunan

siseye aktarilarak boya ¢ozeltisi hazirlanmastir.

Fotograf 3.51 Kristal viyole boya ¢ozeltisi hazirlig

3.8 Kiristal Viyole ile Boyama Uygulamasi ve Yikanmasi

Inkiibasyon siiresi tamamlanan silikon maske kuponlar1 aseptik kosullar dikkate
alinarak belirlenen plan dogrultusunda kodlanan islemlerden gegirilerek 20 mL’lik
sintilasyon siselerine aktarilmistir. Uzerlerinde kod numarali yazili olan sintilasyon
siselerine mikropipet yardimiyla 2 mL kristal viyole ¢ozeltisi aktarilarak boyama

islemi i¢in oda sicakliginda kapaklar1 kapali olarak 30 dakika bekletilmistir.
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Fotograf 3.52 Kristal viyole boya ¢dzeltisinin uygulanmasi

Bekleme siiresi sonunda her bir sisenin i¢indeki kristal viyole boyas1 dokiilerek silikon
maske kuponlarina zarar vermeyecek sekilde steril distile suyla yikanarak
temizlenmistir. Steril distile su ile temizlenen siseler oda sicakliginda 30 dk kurumaya
birakilmigtir (Benek, 2020).

v/

Fotograf 3.53 Kristal viyole boya ¢dzeltisinin yikanmasi

3.9  Etanol-Aseton Karisimi Hazirlanmasi ve Uygulanmasi

100 mL igin %70 etanol ve %30 aseton olacak sekilde, 200 mL etanol-aseton karisimi
hazirlanmistir. Kristal viyole ile boyanan, kuponlarin her birinin tizerine mikropipetle
2 mL etanol-aseton karigimi aktarilmistir. Tiim sintilasyon siseleri oda sicakliginda 30

dakika bekletilmistir (Biger, 2018).
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Fotograf 3.54 Etanol-aseton karigimi hazirlanmasi ve uygulanmasi

3.10 Etanol-Aseton Karisiminin Mikroplakaya Aktarilmasi

2 mL etanol-aseton karisimi eklenerek 30 dakika bekleme siiresi tamamlanan
sintilasyon sigelerinden mikropipetle 100 pL alinarak 96 kuyucuklu mikroplakalara

aktarimi yapilmistir. Mikroplaka okuyucu ile 550 nm’de absorbans okunmustur.

Fotograf 3.55 Etanol-aseton karisiminin mikroplakaya aktarilmasi

96 kuyucuklu plakaya aktarimi yapilan etanol-aseton karigimi A-1’den baglanarak C-
6 dahil E. coli suslarini, C-7’den E-12 dahil K. pneumoniae suslarini ve F-1’den H-6
kuyucugu dahil olmak tizere S. liquefaciens suslarini igerecek sekilde aktarilmistir. H-
7, H-8, H-9, H-10 ve H-11 kuyucuklari ise kontrol grubu olarak kullanilmigtir. H-12
kuyucugu ise bos birakilmistir.
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3.11 Silikon CPAP Maske Kuponlarimin Spektrofometre Testi I¢cin Planlanan

Parametreler

Calismada spektrofotometre testi uygulamasi i¢in 95 adet 1,5x1,5 cm silikon
maskelerden kuponlar ¢ikatilmis ve tiim kuponlar distile su ile yikandiktan sonra
kurulanip paketlenerek otoklavda steril edilmistir. 1. numara ile baslayan tiim 6rnekler
E. coli suslarini, 2. numara ile baslayanlar K. pneumoniae suslarin1 ve 3. numara ile
baslayanlar ise S. liquefaciens suslarini icerecek sekilde planlanmistir. Calisma
dogrultusunda planlanan mekanik temizlik uygulanacak ve uygulanmayacaklar,
kimyasal igleme maruz birakilacaklar ve birakilmayacaklar seklinde 5 tekrar
parametresi olusturularak 90 adet kupon kodlanip ¢alisma basamaklar1 tanimlanmistir.
5 adet kupon ise kontrol grubu olarak planlandig1 igin herhangi bir isleme ve kimyasala

maruz birakilmamuistir.

3.12 Silikon Maske Kuponlarmmn SEM ve AFM Testi Icin Planlanan

Parametreler

Calismada SEM ve AFM (Atomik Kuvvet Mikroskobisi) testleri i¢in 38 adet 1x1 cm
silikon maskelerden kuponlar c¢ikartilmis ve tiim kuponlar steril distile su ile
yikandiktan sonra kurulanip paketlenerek otoklavda steril edilmistir. 1. numara ile
baglayan tiim ornekler E. coli suslarini, 2. numara ile baslayanlar K. pneumoniae
suslarin1 ve 3. numara ile baslayanlar ise S. liquefaciens suslarini igerecek sekilde
planlanmistir. Calisma dogrultusunda planlanan mekanik temizlik uygulanacak ve
uygulanmayacaklar, kimyasal isleme maruz birakilacaklar ve birakilmayacaklar
seklinde 2 tekrar parametresi olusturularak 36 adet kupon kodlanip ¢alisma
basamaklar1 tanimlanmistir. 2 adet kupon ise kontrol grubu olarak planlandig: icin

herhangi bir isleme ve kimyasala maruz birakilmamigtir.

3.13 istatistiksel Analiz

Bu tez ¢alismasinda yapilan spektrofotometrik analizler beser tekrarli olarak yapilmis
olup, tekrarlar arasindaki farkin istatistiksel degerlendirilmesi ANOVA testi ile R
Studio v3.3.2 programi kullanilarak yapilmistir. p-degeri <0,05 oldugunda gruplar
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arasmndaki fark, anlamli kabul edilmistir. Ote yandan artan madde miktarinin etkiyi
artirtp artirmadigin1  ortaya koymak i¢in ise Pearson korelasyon katsayisi
hesaplanmistir. Ayrica lineer regresyon ve ¢oklu regresyon analizleri ve bu analizlerin
detaylandirilmasinda kullanilan grafiklerin ¢izimlerinde de R Studio programi
kullanilmistir (Core R Team, 2016). istatistiksel analizin detaylar1 Ekler boliimiinde

verilmisgtir.
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4. BULGULAR

4.1  Mikroorganizmalarin Secimi

Laboratuvarimizda yapilan onceki c¢alismalarda 12 adet E. coli susu, 2 adet
Staphylococcus aureus susu, Proteus mirabilis, Serratia liquefaciens, Streptococcus
pneumoniae, Shigella flexneri, Acinetobacter baumannii, Candida tropicalis, Candida
glabrata ve Candida albicans suslar1 biyofilm iiretme kapasiteleri agisindan test
edilmis ve bunlarin arasindan biyofilm iiretme kapasitesi yiiksek olanlar belirlenmistir.
Bu tez galismasinda kullanilan mikroorganizmalar bu c¢alismalardan elde edilen
sonuglardan secilmistir (Alalaqi, 2020; Benek, 2020; Elmajdoub, 2021; Senturan,
2022).

4.2 Optimum Biyofilm Olusturma Parametrelerinin Belirlenmesi Sonuc¢lar:

Daha onceden de belirtildigi gibi optimum biyofilm olusturma parametreleri
laboratuvarimizda yapilan 6nceki ¢alismalara gore secilmis olup, bu parametreler

%0,5 glukoz ve 48 saat inkiibasyon seklindedir (ElImajdoub, 2021; Senturan, 2022).

4.3  Spektrofotometrik Analiz Sonuglar:

Toplam 90 adet silikon maske kuponlarina boliim 3.11°de anlatildigr gibi islem
basamaklar1 uygulanmig ve E. coli, K. pneumoniae ve S. liquefaciens

mikroorganizmalari i¢in asagidaki grafiklerde belirtilen sonuglar elde edilmistir.

Grafik 4.1, E. coli spektrofotometre sonuglarina gére OPA, H20- ve kimyasala maruz
birakilmayan kuponlardan islem Oncesi mekanik temizlik uygulananlar ile
uygulanmayanlar arasinda biyofilm tabakasiin varlig1 agisindan bir fark oldugunu
gostermektedir. Bu sonuglara gore, E. coli’de islem Oncesi mekanik temizlik
uygulamasmin biyofilm tabakasi flizerinde etkili oldugu sonucuna varmak

miumkindiir.
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Grafik 4.1 E. coli spektrofotometre sonuglart
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Grafik 4.2 K. pneumoniae spektrofotometre sonuglari

Grafik 4.2’de verilen K. pneumoniae spektrofotometre sonuglarina gore OPA, H20:
ve kimyasala maruz birakilmayan kuponlardan islem oncesi mekanik temizlik
uygulananlar ile uygulanmayanlar arasinda biyofilm tabakasi varlig1 acisindan OPA
ve H>0: kimyasallarina maruz birakilanlar arasinda belirgin bir fark bulunmadigi,

hicbir kimyasala maruz birakilmayan kuponlar arasinda ise fark oldugu
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gozlenmektedir. Bu sonuglardan yola ¢ikilarak K. pneumoniae’de mekanik temizligin

biyofilm tabakasi tizerinde belirgin bir fark olusturmadigi sonucuna varilabilir.
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_‘.%; 0,120
5 0,100
< 0080
0,060
0,040
0,020
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Mekanik Temizlik (+) Mekanik Temizlik (-)

Grafik 4.3 S. liquefaciens spektrofotometre sonuglari

Grafik 4.3.’de S. liquefaciens spektrofotometre sonuglarina gére OPA, H20, ve
kimyasala maruz birakilmayan kuponlardan islem O©ncesi mekanik temizlik
uygulananlar ile uygulanmayanlar arasinda biyofilm tabakasi varligi agisindan fark

oldugu goriilmektedir.
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4.4  SEM Sonuglarn

441 Bos Silikon Kuponlara (Negatif Kontrol) Ait SEM Gériintiileri

—5um

v e vac mode e
000 x | 15.00 kV | ETD | High vacuum | 25.9 pm | 2.44e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.1 Negatif kontrol SEM 16.000 x goriintiisii

ag 1V det 3 um

a e vac mode W pressure
40 000 x | 15.00 kV | ETD | High vacuum | 10.4 pm | 2.44e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.2 Negatif kontrol SEM 40.000 x gériintiisii
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HV et ac de HFW 1pm

x | 15.00kV | ETD | High jum | 5.18 pm KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.3 Negatif kontrol SEM 80.000 x goriintiisii

Fotograf 4.1°de herhangi bir kimyasala ve mekanik temizlige maruz birakilmayan
negatif kontrol grubuna ait olan SEM 16.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii
verilmektedir. Fotograf 4.2°de ise yine ayn1 negatif kontrol grubuna ait olan 40.000 x
biiytitmeli SEM goriintiistiniin yani1 sira, fotograf 4.3’de negatif kontrol grubuna ait
olan 80.000 x biiytitmeli SEM goriintiisii verilmistir.

86



442 E.coli’ye Ait SEM Goriintiileri

R nag H det € HFW o re 10 pm
%
10 000 x | 15.00 kv | ETD | High vacuum | 41.4 ym @ 2.71e-3 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.4 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan E.coli kuponunun SEM
10.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan E. coli kuponunun 10.000 x
biiytitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.4’de verilmistir.

3 pm

mag et i HPW i
i =
10 000 X KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.5 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan E. coli kuponunun
SEM 40.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan E. coli kuponunun 40.000 x
biiylitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.5°de verilmistir.
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o ag [ Y det vac mode HFW pressure 1pm
* | 80 000 x | 15.00 kv | ETD | High vacuum | 5.18 pm | 3.55e-3 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.6 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan E. coli kuponunun
SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan E. coli kuponunun 80.000 x
biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.6’da verilmistir.

HV det [ mode HFW ) 10 pm

mag t va essure
<t
2 10000 x = 15.00 kv | ETD | High vacuum ' 41.4 pm | 8.61e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.7 Mekanik temizlik uygulanarak H>O>’e maruz birakilan E. coli kuponunun SEM
10.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak H202’¢ maruz birakilan E. coli kuponunun 10.000 x

biiylitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.7°de verilmistir.
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ag [ HV det vac mode HFW ressure 3pm
40 000 x | 15.00 kV | ETD | High vacuum | 10.4 pm | 8.05e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.8 Mekanik temizlik uygulanarak H2O2’e maruz birakilan E.coli kuponunun SEM
40.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak H202’e maruz birakilan E. coli kuponunun 40.000 x

biiylitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.8’de verilmistir.

HV det vac mode HFW pressu 1pm

o 1ag essure
* | 80000 x | 15.00 kV | ETD | High vacuum | 5.18 pm | 8.05e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.9 Mekanik temizlik uygulanarak H>O>’e maruz birakilan E. coli kuponunun SEM
80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak H202’e maruz birakilan E. coli kuponunun 80.000 x

biiylitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.9°da verilmistir.
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1FA ressure 10ym —

1ag HV det vac mode W
10 000 x | 15.00 kv | ETD | High vacuum | 41.4 pm | 6.57e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.10 Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan E. coli
kuponunun SEM 10.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan E. coli kuponunun

10.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.10°da verilmistir.

1P ressure 3pm

1ag v det vac ode W press e
40 000 x | 15.00 kV | ETD | High vacuum | 10.4 pm | 7.03e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.11 Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan E. coli
kuponunun SEM 40.000 x goriintisii

Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan E. coli kuponunun
40.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.11°de verilmistir.
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o 12g [ HV det vac mode HFW ressure 1pm
* | 80 000 x | 15.00 kv | ETD | High vacuum | 5.18 pm | 7.03e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.12 Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan E. coli
kuponunun SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan E. coli kuponunun

80.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.12°de verilmistir.

HV det vac mode HFW yressure

0 x | 15.00 kV | ETD | High vacuum | 41.4 ym | 2.79e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.13 Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan E. coli kuponunun
SEM 10.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan E. coli kuponunun
10.000 x biiytitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.13’de verilmistir.
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o | mg]| H | det | vecmode | HAW | ———5pm—
® 1 20000x  15.00 kv | ETD | High vacuum | 20.7 pm Pz KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.14 Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan E. coli kuponunun
SEM 20.000 x gortintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan E. coli kuponunun
20.000 x biiytlitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.14’de verilmistir.

HV det va HPW ressure 3pm

40 000 x | 15.00 kV | ETD | High vacuum | 10.4 pm | 2.79e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.15 Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan E. coli kuponunun
SEM 40.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan E. coli kuponunun
40.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.15°de verilmistir.
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nag [ V vac e H e 1um
80000 x ' 15.00 kv | ETD | High vacuum @ 5.18 pm | 2.79e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.16 Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan E. coli kuponunun
SEM 80.000 x gortintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan E. coli kuponunun 80.000
X biiylitmeli SEM goriintiisti Fotograf 4.16°de verilmistir.

1V det vac mode HPW pressure 5um

20000 x | 15.00 kv | ETD | High vacuum @ 20.7 pm | 2.79e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.17 Mekanik temizlik uygulanmadan H,O,’e maruz birakilan E. coli kuponunun
SEM 20.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan H202’e maruz birakilan E. coli kuponunun 20.000 x

biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.17°de verilmistir.
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ag [ HV det vac mode HFW pressure 3pm
40 000 x | 15.00 kV | ETD | High vacuum | 10.4 pm | 2.99e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.18 Mekanik temizlik uygulanmadan H,O,’e maruz birakilan E. coli kuponunun
SEM 40.000 x gortintiisii
Mekanik temizlik uygulanmadan H202’e maruz birakilan E. coli kuponunun 40.000 x

biiylitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.18’de verilmistir.

HV det r HPA e 1um

5% mag jet val ode v yressure
e
1 80000 x  15.00 kv | ETD | High vacuum | 5.18 ym | 2.99e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.19 Mekanik temizlik uygulanmadan H,O,’e maruz birakilan E. coli kuponunun
SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan H202’e maruz birakilan E. coli kuponunun 80.000 x

biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.19°de verilmistir.
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ag [ HV det vac mo HFW ) e 10 ym
10 000 x | 15.00 kV | ETD | High vacuum | 41.4 pm | 6.57 %2 KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.20 Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan E. coli
kuponunun SEM 10.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan E. coli kuponunun

10.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.20°de verilmistir.

HV det vac mode HFW pressure

ag ¢ mode e
15.00 kV | ETD | High vacuum | 10.4 pm | 1.21e-3 Pa KASTAMONU UNIV

40 000 X

Fotograf 4.21 Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan E. coli
kuponunun SEM 40.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan E. coli kuponunun
40.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.21°de verilmistir.
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det vac mode re 1ym—m

mag V
80000 x | 15.00 kv | ETD | High vacuum @ 5.18 ym | 9.85e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.22 Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan E. coli
kuponunun SEM 80.000 x goriintisii

Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan E. coli kuponunun

80.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.22°de verilmistir.

443 K. pneumoniae’ye Ait SEM Goriintiileri

-

a det vac mode HFW esSure 300 pm
500 x 10.00 kV | ETD | High vacuum @ 829 ym | 4.69¢e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.23 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 500 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun

500 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.23’de verilmistir.
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3 000 x

] HV det vac mode HFA pressure —50 pm
15.00 kv ETD | High vacuum | 138 pm | 6.14e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.24 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 3.000 x gorintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun
3.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.24°de verilmistir.

et ac mode HPW pressure 10 pm

® |1 10000 x | 15.00kV | ETD | High vacuum | 41.4 pm | 5.74e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.25 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 10.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun
10.000 x biiytlitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.25°de verilmistir.
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ag [ 1V det vac mode 1FW pressure 3 pum
Yo% 2 ==
140000 x | 15.00kV | ETD | High vacuum @ 10.4 pm | 7.03e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.26 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 40.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun
40.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.26°da verilmistir.

et ac mode HFW pressure 1pum

80000 x ' 15.00 kv | ETD | High vacuum | 5.18 pm | 7.52e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.27 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae
kuponun SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun
80.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.27°de verilmistir.
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O | vac mode HFW re. € 10 ym

8000x | 10.00kv ' ETD | High vacuum | 51.8 ym @ 4.38e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.28 Mekanik temizlik uygulanarak H>O’e maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 8.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak H202’e maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun
8.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.28”de verilmistir.

by o

et ode 1PW re 3 10 pm ——

10 000 x | 10.00 kv | ETD | High vacuum | 41.4 pm | 3.83e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.29 Mekanik temizlik uygulanarak H>O’e maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 10.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak H202’¢ maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun
10.000 x biiytlitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.29°da verilmistir.
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mag ] HV jet va e HFW pressure 3 pm
10 000 x | 10.00 kV | ETD | High vacuum | 10.4 ym | 3.83e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.30 Mekanik temizlik uygulanarak H>O’e maruz birakilan K. pneumoniae
kuponun SEM 40.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak H202’e maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun
40.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.30°da verilmistir.

HV det vac mode HFW ressure 1pm

1ag ode pressure
* | 80000 x | 10.00 kv | ETD | High vacuum | 5.18 pm | 4.10e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.31 Mekanik temizlik uygulanarak H>O’e maruz birakilan K. pneumoniae
kuponun SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak H202’e maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun
80.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.31°de verilmistir.
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ag [ 1V de vac mode 1FW pre e 10 pm
10000 x ' 10.00 kV | ETD | High vacuum @ 41.4 pm | 2.3¢ G KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.32 Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan K. pneumoniae
kuponunun SEM 10.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan K. pneumoniae

kuponunun 10.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.32°de verilmistir.

1ag HV det vac mode HFW pressure ——3m
000 x | 10.00 kv | ETD | High wum | 10.4 pm | 2.44e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.33 Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan K. pneumoniae
kuponunun SEM 40.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan K. pneumoniae

kuponunun 40.000 X biiyiitmeli SEM goriintiisti Fotograf 4.33’de verilmistir.
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ag [ 4V det vac mode 1PN 1um
® 180000  10.00 kv | ETD | High vacuum | 5.18 ym KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.34 Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan K. pneumoniae
kuponunun SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan K. pneumoniae

kuponunun 80.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.34’de verilmistir.

mag ] HV de vac mode pressure e 30 pm
® | 5000x | 15.00kV | ETD | High vacuum | 82.9 pm | 4.90e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.35 Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 5.000 x gorintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun

5.000 X biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.35’de verilmistir.
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HV det vac mode 1FW or e 5pm
20 000 x | 15.00 kV | ETD | High vacuum | 20.7 pm | 4.9¢( a KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.36 Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 20.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun

20.000 x biiytitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.36’de verilmistir.

1PW 3 ym

o ag v det vac mode V pressure
® 140000 x  15.00kV | ETD | High vacuum @ 10.4 pm | 4.90e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.37 Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 40.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun
40.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.37°de verilmistir.
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ag [ iV det vac mode 1FW pressure 1um
® | 80000 x | 15.00 kv | ETD | High vacuum | 5.18 pm | 4.90e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.38 Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun

80.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.38’de verilmistir.

4

" : r
| | S ’
o . - (q
t mode HFW ire

10 ym —

o ag HV et vac mo ess!
™~ 110000 x  15.00 kv | ETD | High vacuum | 41.4 pym | 4.80e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.39 Mekanik temizlik uygulanmadan H2O>’e maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 10.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan H202’e maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun
10.000 x biiytitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.39°da verilmistir.
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ag [ HV det ac mode HFW o re 5pym —

> 1 20000 x | 15.00 kV | ETD | High vacuum | 20.7 pm | 4.8( %2 KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.40 Mekanik temizlik uygulanmadan H20;’e maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 20.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan H20;’e maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun

20.000 x biiytitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.40°da verilmistir.

=Yy pressure 3 pm

ag v det vac mode ssure
v g J
™ 140000 x | 15.00kV | ETD | High vacuum @ 10.4 pm | 4.80e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.41 Mekanik temizlik uygulanmadan H2O;’e maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 40.000 x gorintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan H>O;’e maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun
40.000 x biiyiitmali SEM goriintiisii Fotograf 4.41°de verilmistir.
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ag [ ”P. det vac r ﬁl HFW ssure
80 000 x = 15.00 kV | ETD | High vacuum @ 5.18 pm | 5.13e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.42 Mekanik temizlik uygulanmadan H,O;’e maruz birakilan K. pneumoniae
kuponunun SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan H2O2’e maruz birakilan K. pneumoniae kuponunun

80.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.42°de verilmistir.

4

ma ] HV det mode 1P pressur 10 pm

vac mod essure
10 000 x | 15.00 kV | ETD | High vacuum | 41.4 pm | 2.61e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.43 Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan K.
pneumoniae kuponunun SEM 10.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan K. pneumoniae

kuponunun 10.000 X biiyiitmeli SEM gorintiisii Fotograf 4.43’de verilmistir.
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Fotograf 4.44 Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan K.
pneumoniae kuponunun SEM 20.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan K. pneumoniae

kuponunun 20.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.44’de verilmistir.

O HV det vac mode HFW ressure —1 1]

)x  15.00 kV | ETD | High vacuum | 10.4 pm | 2.61e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Dy 1ag
s 40 00(

Fotograf 4.45 Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan K.
pneumoniae kuponunun SEM 40.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan K. pneumoniae

kuponunun 40.000 x biiytitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.45’de verilmistir.
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. mag ] H det va ressure 1pm
* | 80000 x | 15.00kV | ETD | High vacuum | 5.18 pym  2.61e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.46 Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan K.
pneumoniae kuponunun SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan K. pneumoniae

kuponunun 80.000 x biiytitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.46°da verilmistir.

444 8. liquefaciens’e Ait SEM Goriintiileri

nag HV det va HPA ———————————— 300 pm

500 x 10.00 kv | ETD | High vacuum @ 829 ym | 3.58e-4 Pa KASTAMONU UNILV

Fotograf 4.47 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 500 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun

500 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.47°de verilmistir.
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HV de vac mode W pressure 50 pm

)0 x | 10.00 kv ' ETD | High vacuum | 207 pm | 3.35e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.48 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 2.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun

2.000 x biiytitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.48°de verilmistir.

HV det mode HPA 10 ym —

1o ag et vac mox essure
® 110000 x | 10.00 kV | ETD | High vacuum | 41.4 ypm | 2.92e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.49 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 10.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun
10.000 x biiytitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.49°da verilmistir.
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ag O HV det vac mode HFW ressure 5pm
® | 20 000 x | 10.00 kv | ETD | High vacuum | 20.7 pm | 2.92e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.50 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 20.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun

20.000 x biiytitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.50°de verilmistir.

-
L

oy ag [ 1V det vac mode 1FW pressure 3 pum
* | 40000 x | 10.00 kv | ETD | High vacuum | 10.4 pm | 3.13e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.51 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 40.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun
40.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.51°de verilmistir.
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mag [] HV fet va e HFW pressure 1ym
80 000 x | 10.00 kV | ETD | High vacuum | 5.18 pm 3.13e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.52 Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun

80.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.52°de verilmistir.

( : s g A

i
] v det vac mode HFW pressure —1 VN 1)1
10.00 kV | ETD | High vacuum @ 829 ym | 1.89e-3 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.53 Mekanik temizlik uygulanarak H>O’e maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 500 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak H202’e maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun

500 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.53’de verilmistir.
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maqg | HV let va e HFW pressure 10 ym
8000 x | 10.00kv | ETD | High vacuum ' 51.8 pm | 1.65e-3 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.54 Mekanik temizlik uygulanarak H>O’e maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 8.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak H.O2’e maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun
8.000 x biiyilitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.54°de verilmistir.

et ac mode 1PW re 3 3 um

* | 40000 x | 10.00 kv | ETD | High vacuum | 10.4 pm | 1.18e-3 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.55 Mekanik temizlik uygulanarak H>O’e maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 40.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak H202’e maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun
40.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.55°de verilmistir.
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ag [ HV det vac mode HFW pressure 1pm
0 000 x | 10.00 kV | ETD | High vacuum | 5.18 pm | 8.61e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.56 Mekanik temizlik uygulanarak H>O’e maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak H202’e maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun

80.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.56’da verilmistir.

HV det pressur 300 pm

a node HFRW pressure
10.00 kv | ETD | High vacuum @ 829 ym | 6.57e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.57 Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan S. liquefaciens
kuponunun SEM 500 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan S. liquefaciens
kuponunun 500 x biiyiitmeli SEM goriintiisti Fotograf 4.57°de verilmistir.

113



s HV jet vac mode HFW essure 10um
® | 8000x | 10.00 kv  ETD | High vacuum @ 51.8 pm | 5.74e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.58 Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan S. liquefaciens
kuponunun SEM 8.000 x gorintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan S. liquefaciens
kuponunun 8.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.58’de verilmistir.

o ag [ HV det vac mode HFW pressure 3 um
® | 40000 x | 10.00kV | ETD | High vacuum | 10.4 pm | 5.74e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.59 Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan S. liquefaciens
kuponunun SEM 40.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan S. liquefaciens
kuponunun 40.000 X biiyiitmeli SEM goriintiisti Fotograf 4.59’da verilmistir.
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s mag [] HV jet vac mode HFW pressure 1um
® | 80000 x | 10.00kV | ETD | High vacuum | 5.18 ym | 5.37e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.60 Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan S. liquefaciens
kuponunun SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanarak kimyasala maruz birakilmayan S. liquefaciens
kuponunun 80.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.60°da verilmistir.

node V pressure 300 pm
10.00 kv | ETD | High vacuum @ 829 ym | 4.10e-4 Pa KASTAMONU UNIV

nag [ HV det vac mode HPW i
500 x

Fotograf 4.61 Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 500 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun

500 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.61°de verilmistir.
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g HV fet vac mode essure 10 ym
8000 x | 10.00kv  ETD | High vacuum @ 51.8 3.83e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.62 Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 8.000 x gorintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun

8.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.62°de verilmistir.

H det vac mode HFW oressure 3pm

o ag [ v
™ | 40 000 x | 10.00 kv | ETD | High vacuum | 10.4 pm | 3.83e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.63 Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 40.000 x gorintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun
40.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.63°de verilmistir.
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mag [ HY fet vac made HEW pressure 1 pm
80 000 x | 10.00 kv | ETD | High vacuum | 5.18 pym | 3.83e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.64 Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan OPA’ya maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun

80.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.64°de verilmistir.

500 x 10.00 kv | ETD | High vacuum | 82 2.61e-4 Pa KASTAMONU UNIV

7)U"J’u’n’1”7 —

Fotograf 4.65 Mekanik temizlik uygulanmadan H2>O>’e maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 500 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan H2O,’ye maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun

500 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.65°de verilmistir.
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Y
W

ma LY e vac mode HFW essure
8000 x ' 10.00kV ' ETD | High vacuum | 51.8 pm | 2.44e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.66 Mekanik temizlik uygulanmadan H,O;’e maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 8.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan H20’ye maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun
8.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.66’da verilmistir.

ma HV e v 10de HFW essure i - 10 pym
8000 x | 10.00kv  ETD | High vacuum @ 51.8 pm | 2.44e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.67 Mekanik temizlik uygulanmadan H2O>’e maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 8.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan H2O,’ye maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun
8.000 X biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.67°de verilmistir.
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ag [ HV det vac mode HFW ressure 3pm
40 000 x | 10.00 kV | ETD | High vacuum | 10.4 pm | 2.44e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.68 Mekanik temizlik uygulanmadan H,O;’e maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 40.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan H20’ye maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun
40.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.68°de verilmistir.

et ode 1FW res e 1pym ——

* | 80000 x | 10.00kV | ETD | High vacuum | 5.18 pm | 2.44e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.69 Mekanik temizlik uygulanmadan H2>O>’e maruz birakilan S. liquefaciens
kuponunun SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmadan H20.’ye maruz birakilan S. liquefaciens kuponunun
80.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.69°da verilmistir.
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”~

o mag [ HV et [ vac mode pressure 10 pm
® 18000x | 10.00 kv | ETD | High vacuum | 51.8 pm | 2.28e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.70 Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan S.
liquefaciens kuponunun SEM 8.000 x gdriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan S. liquefaciens

kuponunun 8.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.70’de verilmistir.

HV det mode HFW ) —3um

mag [ va L essure
10 000 x = 10.00 kv | ETD | High vacuum | 10.4 pm | 2.13e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.71 Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan S.
liquefaciens kuponunun SEM 40.000 x goriintiisi

Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan S. liquefaciens

kuponunun 40.0000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.71°de verilmistir.
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g O H det vac mode HFW 0 1pm

ag [ Y
)+ 4 d
> | 80000 x | 10.00 kv | ETD | High vacuum | 5.18 ym | 2 KASTAMONU UNIV

Fotograf 4.72 Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan S.
liquefaciens kuponunun SEM 80.000 x goriintiisii

Mekanik temizlik uygulanmayan ve kimyasala maruz birakilmayan S. liquefaciens

kuponunun 80.000 x biiyiitmeli SEM goriintiisii Fotograf 4.72°de verilmistir.

45  AFM Sonuclar

Tez calismasinda AFM i¢in hazirlanmig Orneklerde olusan biyofilmlerin yiizey
topograflar1 silikonun yumusak dokusu sebebiyle analiz edilememistir. Bu sebeple

AFM analizleri tez kapsamindan ¢ikartilmistir.

46  Istatistiksel Analizlere Ait Sonuclar

Yapilan istatistiksel analizlere ait sonuglar asagida verilmistir.

4.6.1 Paraleller Arasi Farkin Onem Testi

Spektrofotometrik analizlerde 5’er adet paralel ¢alisma yapilmis olup, bu ¢alismalar
arasinda farkin 6nemi ANOVA ile analiz edilmistir. Sonuglara gore her {i¢ bakteriye
ait paralel sonuglar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p >

0,05). Analizlere ait detayli veri, Ekler kisminda (EK A) sunulmustur.
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4.6.2 Mikroorganizmalar Arasi Farkin Onem Testi

Ucg bakteriye ait spektrofotometrik analiz sonuglar1 karsilastirilmis olup, ii¢ bakteriye
ait sonuglar arasinda farkin 6nemi ANOVA ile analiz edilmistir. Sonuglara gore her
lic bakteriye ait sonuglar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (p

> 0,05). Analizlere ait detayl1 veri, Ekler kisminda (Ek B) sunulmustur.
4.6.3 Mekanik Temizligin Etkisine Ait Sonuclar

Caligsma sonucunda elde edilen bulgular analiz edildiginde; E. coli’de OPA kullanimi
oncesi mekanik temizlik uygulamasi sonrasi elde edilen sonuglar ile mekanik temizlik
yapilmadan OPA uygulamasi yapilmasi sonrasinda elde edilen sonuglar arasinda
istatistiksel olarak fark bulunmustur (p = 0,001861). Analizlere ait detayli veri, Ekler

kisminda (Ek C) sunulmustur.

Ayn sekilde, yine E. coli’de H202 kullanimi 6ncesi mekanik temizlik uygulamasi
sonrast elde edilen sonuglar ile mekanik temizlik yapilmadan H>O> uygulamasi
yapilmasi sonrasinda elde edilen sonuglar arasinda istatistiksel olarak fark
bulunmustur (p = 6,03 X 10°). Analizlere ait detayli veri, Ekler kisminda (Ek C)

sunulmustur.

E. coli’de mekanik temizligin genel olarak etkisi istatistiksel olarak anlamli bulunmus

olup (p = 0,02285), analizlere ait detayli veri, Ekler kisminda (Ek C) sunulmustur.

Genel olarak E. coli’de mekanik temizligin etkisinin karsilastirilmasina ait kutu grafigi
Sekil 4.1°de verilmistir.
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Sekil 4.1 E. coli’de mekanik temizlige ait sonuglarin karsilastiriimasi

Elde edilen veriler incelendiginde; K. pneumoniae’de OPA kullanimi 6ncesi mekanik
temizlik uygulamasi sonrasi elde edilen sonuglar ile mekanik temizlik yapilmadan
OPA uygulamasi yapilmasi sonrasinda elde edilen sonuglar arasindaki fark istatistiksel
acidan anlamli bulunmamistir (p = 0,801). Analizlere ait detayli veri, Ekler kisminda

(Ek C) sunulmustur.

Ayni sekilde, yine K. pneumoniae’de H>O> kullanimi Oncesi mekanik temizlik
uygulamas1 sonrast elde edilen sonuglar ile mekanik temizlik yapilmadan H20:
uygulamas: yapilmas: sonrasinda elde edilen sonuglar arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmamuistir (p = 0,2687). Analizlere ait detayli veri, Ekler kisminda

(Ek C) sunulmustur.

K. pneumoniae’de mekanik temizligin genel olarak etkisi istatistiksel olarak anlamli
bulunmus olup (p = 0,01858), analizlere ait detayli veri, Ekler kisminda (Ek C)

sunulmustur.

Genel olarak K. pneumoniae’de mekanik temizligin etkisinin karsilastirilmasina ait

kutu grafigi Sekil 4.2°de verilmistir.
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Sekil 4.2 K. pneumoniae’de mekanik temizlige ait sonuglarin karsilastiriimasi

Sonuglar incelendiginde; S. liquefaciens’de OPA kullanimi 6ncesi mekanik temizlik
uygulamas1 sonrasi elde edilen sonuglar ile mekanik temizlik yapilmadan OPA
uygulamas: yapilmasi sonrasinda elde edilen sonuglar arasindaki fark istatistiksel
acidan anlamli bulunmustur (p = 0,01712). Analizlere ait detayl veri, Ekler kisminda

(Ek C) sunulmustur.

Aynmi sekilde, yine S. liquefaciens’de H202 kullanimi 6ncesi mekanik temizlik
uygulamas1 sonrast elde edilen sonuglar ile mekanik temizlik yapilmadan H20:
uygulamasi yapilmasi sonrasinda elde edilen sonuglar arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p = 0,2632). Analizlere ait detayli veri, Ekler kisminda

(Ek C) sunulmustur.

S. liquefaciens’de mekanik temizligin genel olarak etkisi istatistiksel olarak anlamli
bulunmamis olup (p = 0,06429), analizlere ait detayli veri, Ekler kisminda (Ek C)

sunulmustur.

Genel olarak S. liquefaciens’de mekanik temizligin etkisinin karsilastirilmasina ait

kutu grafigi Sekil 4.3°de verilmistir.

124



Absorbans
0.10
|

Var Yok
Var/Yok

Sekil 4.3 §. liquefaciens 'de mekanik temizlige ait sonuglarin karsilastiriimasi

Tiim mikroorganizmalar i¢in mekanik temizligin varliginin veya yoklugunun silikon
kuponlar iizerinde bulunan biyofilm miktarina etkisinin gdézlenmesi i¢in Pearson
korelasyon katsayis1 hesaplanmis, ayrica mekanik temizligin etkisi lineer regresyon

analizi ile incelenmistir.

Buna gore, mekanik temizlik uygulanmasi ile silikon kuponlar {izerinde bulunan
biyofilm miktar1 arasindaki korelasyonun varligi i¢in hesaplanmig Pearson korelasyon
katsayis1 -0,8896818 olarak bulunmustur. Bu sonug, mekanik temizlik uygulanmasi
ile silikon kuponlar iizerinde bulunan biyofilm miktar1 arasinda olduk¢a kuvvetli

negatif bir korelasyon oldugunu gostermektedir.

Yapilan lineer regresyon analizine ait sonuglar Tablo 4.1°de verilmistir. Ayrica bu
verilerden yola cikilarak hesaplanmis olan regresyon grafigi Sekil 4.4’te, artik
terimlerine ait normal Q-Q grafigi Sekil 4.5’te, residuals vs fitted grafigi Sekil 4.6’da

ve scale-location grafigi ise Sekil 4.7°de sunulmustur.

Ayrica, F-testi icin yapilan ANOVA analizine ait sonuglar da Tablo 4.2°de

gosterilmistir.
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Tablo 4.1 Mekanik temizligin etkisine ait lineer regresyon analiz sonuglari

Artiklar
1 2 3 4 5 6
-0,005000 0,013667  -0,009000 -0,012333 0,014000 -0,001333
Katsayilar
Tahmin Std. Hata  t Degeri Pr(>Jt))

(Sabit) 0,108333 0,007318 14,803 0,000121 ***
Mekanik
. -0,040333  0,010349 -3,897 0,017584 *

Onem kodlart: 0 “***> 0,001 “*** 0,01 “** 0,05 0,1 "1

Artik standart hata: 0,01268 (4 serbestlik derecesinde)

R% 0,7915, Diizeltilmis R% 0,7394

F- istatistik: 15,19 (1 ve 4 serbestlik derecesinde), p-degeri: 0,01758
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Mekanik Temizlik
Sekil 4.4 Regresyon grafigi
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Standardized residuals

Residuals
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Sekil 4.5 Artik terimlerine ait normal Q-Q grafigi
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Sekil 4.6 Artik terimlerine ait residuals vs fitted grafigi
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Sekil 4.7 Artik terimlerine ait scale-location grafigi
Tablo 4.2 F-test icin ANOVA sonuglari
Toplamlarin Kareler
Df ) F Degeri Pr(>F)
Karesi Ortalamasi
Mekanik
N 1 0,00244017 0,00244017 15,188 0,01758 *
Temizlik
Artiklar 4 0,00064267 0,00016067

Onem kodlar: 0 “***> 0,001 “**° 0,01 **> 0,05 . 0,1 *” 1

4.6.4  OPA Kullaniminin Etkisine Ait Sonuclar

Calisma sonucunda elde edilen bulgular analiz edildiginde; E. coli’de OPA kullanimi
sonrasinda ve OPA kullanilmadan elde edilen sonuglar arasinda istatistiksel olarak
fark gozlenmemistir (p = 0,1838). Analizlere ait detayli veri, Ekler kisminda (Ek D)

sunulmustur.

Ote yandan, K. pneumoniae ve S. liquefaciens’te OPA kullanimi1 sonrasinda ve OPA
kullanilmadan elde edilen sonuglar arasinda istatistiksel olarak fark bulunmustur (p
degerleri sirastyla p = 0,01205 ve p = 0,01077). Analizlere ait detayli veri, Ekler

kisminda (Ek D) sunulmustur.
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K. pneumoniae’da OPA kullaniminin etkisinin karsilastirilmasina ait kutu grafigi Sekil

4.8’de verilmistir.

Absorbans

Var Yok
Var/Yok

Sekil 4.8 K. pneumoniae’da OPA kullaniminin etkisinin karsilastirilmasina ait kutu grafigi

Ayrica, S. liquefaciens’te OPA kullaniminin etkisinin karsilastirilmasina ait kutu

grafigi Sekil 4.9’da verilmistir.
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Sekil 4.9 S. liquefaciens’te OPA kullaniminin etkisinin karsilastirilmasina ait kutu grafigi
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Tiim mikroorganizmalar i¢cin OPA kullaniminin silikon kuponlar iizerinde bulunan
biyofilm miktarina etkisinin gdzlenmesi icin Pearson korelasyon katsayisi

hesaplanmis, ayrica OPA kullaniminin etkisi lineer regresyon analizi ile incelenmistir.

Buna gore, OPA kullanim ile silikon kuponlar {izerinde bulunan biyofilm miktari
arasindaki korelasyonun varligi i¢cin hesaplanmis olan Pearson korelasyon katsayisi
degeri -0,8283107 olarak bulunmustur. Bu sonug, OPA kullanimu ile silikon kuponlar
tizerinde bulunan biyofilm miktar1 arasinda oldukga kuvvetli negatif bir korelasyon

oldugunu gostermektedir.

Yapilan lineer regresyon analizine ait sonuglar Tablo 4.3’te verilmistir. Ayrica bu
verilerden yola cikilarak hesaplanmis olan regresyon grafigi Sekil 4.10°da, artik
terimlerine ait normal Q-Q grafigi Sekil 4.11°de, residuals vs fitted grafigi Sekil

4.12°de ve scale-location grafigi ise Sekil 4.13’te sunulmustur.

Ayrica, F-testi i¢in yapilan ANOVA analizine ait sonuglar da Tablo 4.4°de

gosterilmistir.

Tablo 4.3 OPA kullaniminin etkisine ait lineer regresyon analiz sonuglari

Artiklar

1 2 3 4 5 6

0,015667 0,013667 -0,014333  -0,012333 -0,001333 -0,001333

Katsayilar
Tahmin Std. Hata  t Degeri Pr(>Jt))
) 0,108333 0,008131 13,324 0,000183 ***
(Sabit)
OPA -0,034000 0,011499 -2,957 0,041685 *

Onem kodlari: 0 “***> 0,001 “** 0,01 *> 0,05 . 0,1 *” 1

Artik standart hata: 0,01408 (4 serbestlik derecesinde)

R% 0,6861, Diizeltilmis R% 0,6076

F- istatistik: 8,743 (1 ve 4 serbestlik derecesinde), p-degeri: 0,04169
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Residuals

V' Satandardized residuals

010 sz Of

W
— 01
=-

. 2
o (o]
vy
S
S-

(=]
bl (o] O
Ve
|
<
o

)
wy o]
—

S 3
<

I I I I I I I
0,075 0,080 0,085 0,090 0,095 0,100 0,105

Im (Ortalama~OPA)
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Sekil 4.13 Artik terimlerine ait scale-location grafigi

132



Tablo 4.4 F-test icin ANOVA sonuglari

Toplamlarin Kareler

Df ) F Degeri Pr(>F)
Karesi Ortalamasi
OPA 1 0,00173400 0,00173400 8,7429 0,04169 *
Artiklar 4 0,00079333 0,00019833

Onem kodlar: 0 “***> 0,001 “**° 0,01 **> 0,05 . 0,1 *” 1

4.6.5 H202 Kullamminin Etkisine Ait Sonuclar

Calisma sonucunda elde edilen bulgular analiz edildiginde; E. coli, K. pneumoniae ve
S. liquefaciens’te H20; kullanimi sonrasinda ve H2O; kullanilmadan elde edilen
sonuclar arasinda istatistiksel olarak fark gézlenmemistir (p degerleri sirasiyla p = 0,
2719, p = 0,978 ve p = 0,2657). Analizlere ait detayli veri, Ekler kisminda (Ek E)

sunulmustur.

Tiim mikroorganizmalar i¢in H202 kullaniminin silikon kuponlar tizerinde bulunan
biyofilm miktarina etkisinin goézlenmesi i¢in Pearson korelasyon katsayisi

hesaplanmis, ayrica H>O> kullaniminin etkisi lineer regresyon analizi ile incelenmistir.

Buna gore, H202 kullanimut ile silikon kuponlar iizerinde bulunan biyofilm miktar
arasindaki korelasyonun varligi i¢in hesaplanmis olan Pearson korelasyon katsayisi
degeri -0,6431582 olarak bulunmustur. Bu sonug, H202 kullanima ile silikon kuponlar
tizerinde bulunan biyofilm miktar: arasinda kuvvetli negatif bir korelasyon oldugunu

gostermektedir.

Yapilan lineer regresyon analizine ait sonuglar Tablo 4.5’te verilmistir. Ayrica, F-testi

icin yapilan ANOVA analizine ait sonuglar da Tablo 4.6’da gosterilmistir.
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Tablo 4.5 H,Ozkullaniminin etkisine ait lineer regresyon analiz sonuglari

Artiklar

1 2 3 4 5 6

0,0026667 0,0136667 0,0006667 -0,0123333 -0,0033333 -0,0013333

Katsayilar
Tahmin Std. Hata  t Degeri Pr(>[t])
(Sabit) 0,108333 0,005472 19,80 3,84e-05 ***
H202 -0,013000 0,007739 -1,68 0,168

Onem kodlart: 0 “***> 0,001 “*** 0,01 “**0,05°>0,1 "1

Artik standart hata: 0,009478 (4 serbestlik derecesinde)

R% 0,4137, Diizeltilmis R% 0,2671

F- istatistik: 2,822 (1 ve 4 serbestlik derecesinde), p-degeri: 0,1683

Tablo 4.6 F-test igin ANOVA sonuglari

Toplamlarin Kareler

Df ) F Degeri Pr(>F)
Karesi Ortalamasi

H,02 1 0,00025350 2,5350e-04 2,8219 0,1683
Artiklar 4 0,00035933 8,9833e-05

46.6 Mekanik Temizlik ve OPA Kullamminin Biyofilm Miktar1 Uzerine
Etkisine Ait Coklu Regresyon Analizi Sonuclar:

Daha 6nceki analizlerde silikon kuponlar tizerinde kalan biyofilm miktari iizerinde etki
oldugu gosterilmis mekanik temizlik ve OPA kullaniminin, biyofilm miktar1 iizerine
etkisine ait ¢oklu lineer regresyon analiz sonuglar1 Tablo 4.7°de verilmistir. Ayrica bu
verilerden yola ¢ikilarak hesaplanmis olan artik terimlerine ait normal Q-Q grafigi
Sekil 4.14°de, residuals vs fitted grafigi Sekil 4.15°de ve scale-location grafigi ise Sekil

4.16’da sunulmustur.
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Ayrica, F-testi i¢in yapilan ANOVA analizine ait sonuglar da Tablo 4.8°de

gosterilmistir.

Tablo 4.7 Mekanik temizlik ve OPA kullaniminin etkisine ait ¢oklu lineer regresyon analiz
sonuclari

Artiklar

Minimum 1Q Medyan 3Q Maksimum

-0,0183889 -0,0058472 -0,0008889 0,0080139 0,0202778

Katsayilar
Tahmin Std. Hata  t Degeri Pr(>[t])
(Sabit) 0,097889 0,005528 17,707 5,57e-11 ***
Mekanik
__ -0,027111  0,005528 -4,904 0,000233 ***
Temizlik
Uygulama OPA  -0,019500  0,006771 -2,880 0,012111 *
Uygulama
0,003833 0,006771 0,566 0,580251
YOK

Onem kodlari: 0 “**%° (0,001 “**> 0,01 “*> 0,05 > 0,1’ 1

Artik standart hata: 0,01173 (14 serbestlik derecesinde)

R2 0,7293, Diizeltilmis R? 0,6712

F- istatistik: 12,57 (3 ve 14 serbestlik derecesinde), p-degeri: 0, 0002926
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Sekil 4.16 Artik terimlerine ait scale-location grafigi
Tablo 4.8 F—test igin ANOVA sonuglari
Toplamlarin Kareler _
) F Degeri Pr(>F)
Karesi Ortalamas1
Mekanik
> 1 0.0033076  0.0033076 24.0494  0.0002325 ***
Temizlik
Uygulama 2 0.0018788  0.0009394 6.8303 0.0085086 **
Residuals 14 0.0019254  0.0001375

Onem kodlart:
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5.  TARTISMA

Karahocagil vd. (2011), hastane enfeksiyonlar1 ve enfeksiyonlara neden olan etkenleri
belirlemek icin slirveyans caligmasit yapmislardir. Calismalarinda izole ettikleri
bakterileri kan kiiltiirleri ve enfeksiyon gelistigi diistindiikleri idrar, bogaz, katater,
yara yeri vb. odaklardan almiglardir. Calismalarinda %20,5 Klebsiella spp. ve %19,6
E. coli suslarinin hastane enfeksiyon etkeni oldugunu tespit etmislerdir. Ayrica
calismalarinda hastane enfeksiyonunun en sik goriildiigii birimler yogun bakim

tiniteleri olarak belirlenmistir.

Erdem vd. (2015) hastane enfeksiyonlari nokta prevalans ¢alismasinda enfeksiyonlarin
en sik goriildiigi birimleri yogun bakim iiniteleri oldugunu bildirmislerdir. Hastane
enfeksiyonu tanisi alanlarin %23,6 pnomoni ve %10,4 ventilator ile iliskili pndmoni
oldugunu tespit etmislerdir. Enfeksiyon etkenlerini ise %21,5 E. coli ve %16,5 K.

pneumoniae oldugunu belirtmiglerdir.

Ceylan vd. (2012) ¢alismalarinda idrar yolu enfeksiyonu sebebiyle takip ettikleri
hastalarda enfeksiyonun %38,9 E. coli, %24 Klebsiella spp. ve azalan oranlarla
calismalarinda aktardiklar1 diger patojenleri tespit etmislerdir. Calismalarinda katater
kaynakli enfeksiyon etkenleri arasinda ilk sirada E. coli ve K. pneumoniae oldugu

goriilmektedir.

Bu c¢alismalarin sonuglarina gore bu tez calismasinda yogun bakim {initelerinde
siklikla kullanimu tercih edilen CPAP maskeleri lizerinde biyofilm tabakasi olusturma
yetenegi yiiksek olan K. pneumoniae ve E. coli suslarinin secilmis olmasi 6nem arz
etmektedir. Ote yandan, biyofilm tabakasi olusturarak enfeksiyona sebep olma
potansiyeli yiiksek olan E. coli, K. pneumoniae’ye ek olarak iiniversitemiz
laboratuvarinda yapilan onceki ¢aligmalarda biyofilm tabakasi olusturma yetenegi

yiiksek oldugu tespit edilmis suslardan biri olan S. liquefaciens de kullanilmistir.

Karadenizli vd. (2013) hastane enfeksiyon etkeni olarak siklikla izole edilen E. coli,
K. pneumoniae ve S. aureus suslar1 iizerinde hastanelerinde kullandiklari

dezenfektanlarin (povidon-iyod scrub formu, povidin-iyod antiseptik soliisyon,
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setremid, klorheksidin, gluteraldehit, formalin ve sodyum hipoklorid) etkinligini
belirlemislerdir. Caligmalarin da sadece povidin-iyod scrub formunun tiim bakterilerde
etkili oldugunu belirtirken, bir giin sonra yapmis olduklar1 diger bir degerlendirmede
formalin ve sodyum hipokloridin kullandiklar1 diger dezenfektanlara gore tiim
bakterilerde daha etkili oldugunu bildirmislerdir. Yapilan bu tez ¢alismasinda biyofilm
olusturma yetenege sahip ve hastane enfeksiyon kaynagi olarak siklikla
karsilasabilecegimiz E. coli, K. pneumoniae ve S. liquefaciens suslarinin hastanelerde
CPAP maskelerinin temizliginde yaygin olarak kullanilan OPA soliisyonu ve hidrojen
peroksit gaz plazma ajanlarma maruziyet dncesi mekanik temizlik uygulanmasinin
maskelerin silikon dokusu iizerinde olugsmus olan biyofilmin giderilmesi tizerine etkisi

test edilmistir.

Stephes vd. (2015) yapilmis olan ve Avusturya Saglik Bakanligi tarafindan da
paylasilan raporda mekanik temziligi diizenli yapilmayan CPAP maskesinin
potansiyel enfeksiyon kaynagi oldugu tespit edilmistir. Raporda CPAP maske, cihaz
ve ekipmanlarinin kullanma kilavuzunda, etkin mekanik temizligin garanti kapsamina
yonelik oldugunu belirtmislerdir. Raporlarda CPAP maske, cihaz ve ekipmanlarina
uygulanmas1 gereken mekanik temizligin saglik acisindan Onemine ozellikle
deginilmesi gerektigi belirtilmistir. Yapilan bu tez ¢alismasinda CPAP maskesine
uygulanan mekanik temizligin, olusan biyofilmin temizlenmesinde ve temizlenmeden
kalacak biyofilm tabakasinin yol agabilecegi riskin azaltmada etkili bir kriter oldugu

paylasilan bu rapor ile de desteklenmektedir.

Bayazian vd. (2018) iist solunum yollarinda tikaniklik sikayeti yasayan ¢ocuklarin
adenoid biyofilmlerini tespit etmek ve biyofilm yapilarinin yaygimligini belirleyerek
ist solunum yolu enfeksiyonu gecgirme sikligr arasindaki baglantiyr degerlendirmek
amaciyla adenoidektomi ameliyati planlanan ¢ocuklar1 arastirmalarina dahil
etmiglerdir. Adenoidektomi ile alinan adenoid dokularin1 taramali elektron
mikroskobu ile incelediklerinde %100 biyofilm yapilar1  bulundugunu
dogrulamiglardir. Caligmalarinda ¢ocuklarin iist solunum yolu enfeksiyonu gecirme
siklig1 ile adenoid yapisindaki biyofilm yayginlig1 arasinda anlamli bir iligki oldugunu
belirtmislerdir. Mikroorganizmalarin olusturabildikleri biyofilmin rezervuar islevi

gorerek kronik iist solunum yolu enfeksiyonlari ile birebir iligkili bulundugu icin;
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maske ve ekipmanlarinin mekanik temizliginin, solunum yolu enfeksiyonlar
acisindan Onemli bir basamak olacagi Bayazian vd. (2018) calismasindan yola
cikilarak sOylenebilir, ki yapilan bu tez calismasi da mekanik temizligin 6nemini

acikca ortaya koymaktadir.

Sebit (2015), calismasinda c¢oklu ilag direnci gosteren ve c¢oklu ilag direnci
gostermeyen, biyofilm iireten ve liretmeyen A. baumannii ve P. aeruginosa Kklinik
izolatlar1 iizerinde hastanede siklikla kullandiklar1 klorhekzadin, sodyum hipoklorit,
OPA, PAA ve perasetik/hidrojen peroksit soliisyon kombinasyonlarini kullanmistir.
Calismasinda kullandigr tiim kimyasallarin klinik izolatlarin tiimiinde %90’nin
tizerinde etkili oldugunu belirtmistir. Calismasinda OPA’nin ¢oklu ilag direnci
gosteren suslar lizerinde %96, ¢oklu ilag direnci gostermeyenler tizerinde %100 etkili
oldugu aktarmistir. Ayrica biyofilm tabakasi olusturanlar ile olusturmayanlar arasinda
anlamli bir fark saptayamadigini belitmistir. Yapilan bu tez ¢alismasinda biyofilm
tiretme yetenegi yiiksek olarak tespit edilen E. coli, K. pneumoniae ve S. liquefaciens
suslariin biyofilm tabakalar1 lizerinde kulanilan OPA kimyasali ile elde edilen
sonuclar birbirini desteklemektedir. Ayrica bu tez calismasinin sonuglarina gore;
biyofilm tabakasinin temizlenebilemesi agisindan bakildiginda, OPA kimyasalina
maruziyetten once uygulanan mekanik temizligin, kimyasalin etkinligini arttirdigini
goriilmektedir. Bu sonuglara gore; biyofilm iireten farkli suslar {izerinde mekanik
temizlik uygulandiginda OPA kimyasalindan daha etkili sonuclar alinabilecegi 6ne

surilebilir.

Gokee (2019) ¢alismasinda, ¢alismis oldugu hastanesinde kullanilan ¢esitli kimyasal
bilesenlerin gram (+) ve gram (-) hastane kokenli patojenler tizerindeki etkisini
aragtirmistir. Calismasinda ¢oklu antibiyotik direnci gosteren klinik izole E. coli, K.
pneumoniae, S. odorifera, Streptococcus pneumoniae vb. bakteri suslar1 kullanmistir.
Bu bakteri suslar1 iizerinde ise dezenfeksiyon isleminde kullanildigini belirttigi
klorheksidin glukonat icerikli sabun, %0,55 OPA, ¢oziicii enzimler iceren iyonsuz
gerilim degistirici, alkol bazli hizl1 yiizey dezenfektani ve %4 klorheksidin glukonat
icerikli genel cilt temizligi sollisyonlarinin bakteri iiremesini inhibe ettigini
aktarilmigtir. Calismasimin sonucunda bakteriler {izerinde igeriginde klorheksidin

glukonat ve alkol bulunan soliisyonlarin etkili oldugunu ve enzim ¢oziiciiler igeren
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enzimatik sollisyonunun ise en diisiik etkiye sahip oldugunu belirtilmistir. Ayrica
calismasinda %0,55 OPA dezenfektanin bakteri iiremesini 6nlemede oldukga yetersiz
oldugunu bildirilmistir. Yapilan bu tez ¢alismasinda ise %0,55 OPA soliisyonu etkili
bulunmustur. Calismalar arasinda farkli sonuglar elde edilmesinin nedeni olarak klinik
izole suslarin antibiyotik direng profillerinin farkli ve OPA’ya farkli reaksiyon

verebilecegi diigtiniilebilir.

Elde edilen sonuglarin mikroorganizma bazinda degerlendirilmesi asagida detayli

olarak verilmistir.
5.1 E. coli’ye Ait Analiz Sonuclar:

Bu tez ¢alismasi kapsaminda silikon kuponlarin iizerini kaplayan E. coli biyofilminin
ortadan kaldilmas1 amaciyla yapilan mekanik temizlik, OPA ve H20: kullanimina ait
calisma; hem spektrofotometrik olarak incelelenmis, hem de bu sonuglar SEM

analizleriyle desteklenmistir.
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Grafik 5.1 E. coli spektrofotometre sonuglarina gore biyofilm miktarindaki degisim (%)
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Spektrofotometrik calismaya ait sonuglar daha 6nce Grafik 4.1°de verilmistir. Bu
grafige biyofilm miktarindaki degisim yiizdelerinin eklenmis hali ise Grafik 5.1°de

sunulmustur.

Grafik 5.1°de yesil ¢izgi ile gosterilmis seviye, negatif kontrole ait seviye olarak
verilmigtir. Grafik 5.1°de en sagdaki siitun olan mekanik temizligin yapilmadigi ve
herhangi bir kimyasalin uygulanmadigi veri, E. coli’nin normal olarak irettigi
biyofilm miktarini1 gostermektedir. Bu biyofilm miktar1 E. coli’nin denenen sartlar
altinda iretebilecegi en yliksek biyofilm miktar1 olarak kabul edildiginde, diger
uygulamalarin normalde iiretilmis olan biyofilm miktar1 {izerinde sebep olduklari
azalma miktarlar yiizde olarak verilmistir. Buna gore, mekanik temizligin %76,95 ila
%96,10 arasinda bir biyofilm azalmasma sebep oldugu goriilmektedir. Ote yandan
mekanik temizligin uygulanmadig1 durumda biyofilm miktarindaki azalma %0,00 ila

%¢41,56 arasindadir.

E. coli biyofilminde mekanik temizligin genel olarak etkili oldugu acikca
goriilmektedir. Bu sonuclar SEM fotograflariyla da uyusmaktadir. Fotograf 5.1°de
goriildiigii gibi mekanik temizligin uygulanmasi, silikon kuponlar iizerinde ciddi
anlamda biyofilm miktarinda azalmaya sebep olmaktadir. Bu fark, bulgular
boliimiinde de verildigi gibi, istatistiksel analiz sonucunda da anlamli bulunmustur (p

= 0,02285). Bu farka ait kutu grafigi daha once Sekil 4.1°de verilmistir.

Fotograf 5.1 E. coli’de mekanik temizligin etkisini gésteren SEM fotograflar
(Solda: mekanik temizlik uygulanmig, Sagda: mekanik temizlik uygulanmamais)

Grafik 5.1 OPA’nin biyofilm miktar1 {izerine etkisi agisindan incelendiginde, OPA

oncesinde mekanik temizlik uygulandiginda biyofilm miktarindaki azalmanin %96,10
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oraninda oldugu, mekanik temizlik uygulanmadan dogrudan OPA kullanildiginda ise
azalma miktarinin %41,56 oraninda oldugu goriilmiistiir. Aradaki fark %54,54’tiir ve
bu farkin tamamen OPA uygulamasi Oncesinde yapilan mekanik temizlikten
kaynaklanmis olabilecegi sdylenebilir. Bu sonuglar SEM fotograflariyla da
uyusmaktadir. Fotograf 5.2°de goriildiigii gibi OPA kullanimi 6ncesi mekanik
temizligin uygulanmasi, silikon kuponlar iizerinde ciddi anlamda biyofilm miktarinda
azalmaya sebep olmaktadir. Bu farkin istatistiksel olarak da anlamli oldugu gézlenmis

(p = 0,001861) ve sonuglara ait detaylar bulgular kisminda verilmistir.

Fotograf 5.2 OPA kullanim1 6ncesi mekanik temizligin etkisini gdsteren SEM fotograflar
(Ust solda: mekanik temizlik sonras1 OPA uygulanmus, Ust sagda: mekanik temizlik
uygulanmadan OPA uygulanmis, Altta: mekanik temizlik ve OPA uygulanmamis)

Ayni sekilde H2O2 dncesinde mekanik temizlik uygulandiginda biyofilm miktarindaki
azalmanin %81,56 oraninda oldugu, mekanik temizlik uygulanmadan dogrudan H20-
kullanildiginda ise azalma miktarinin %31,17 oraninda oldugu goriilmiistiir. Aradaki
fark %50,39’dur ve bu farkin tamamen H20. uygulamasi dncesinde yapilan mekanik
temizlikten kaynaklanmig olabilecegi sdylenebilir. Bu sonuglar SEM fotograflariyla
da uyusmaktadir. Fotograf 5.3’de goriildiigii gibi H20, kullanimi1 6ncesi mekanik

temizligin uygulanmasi, silikon kuponlar izerinde ciddi anlamda biyofilm miktarinda
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azalmaya sebep olmaktadir. Bu farkin istatistiksel olarak da anlamli oldugu gézlenmis

(p = 6,03 x 10°) ve sonuglara ait detaylar bulgular kisminda verilmistir.

1ym
KASTAMONU UNIV

Fotograf 5.3 H>O; kullanimi 6ncesi mekanik temizligin etkisini gosteren SEM fotograflari
(Ust solda: mekanik temizlik sonrast H202 uygulanmis, Ust sagda: mekanik temizlik
uygulanmadan H,O, uygulanmis, Altta: mekanik temizlik ve H20; uygulanmamis)

Mekanik temizligin sebep oldugu bu ciddi farkin sebebinin, yontemin uygulanma
seklinden kaynaklandigini 6ne siirmek miimkiindiir. Mekanik temizlik, bir firga
yardimiyla silikon kupon ylizeylerinin fir¢galanmasi seklinde uygulandigindan, bu
islem sirasinda silikon kuponlarin yiizeyinden ciddi miktarda biyofilmin ayrildig:
sOylenebilir. Mekanik temizlik hastanelerde de CPAP maskelerin temizliginde
kullanilmakta olup, E. coli’ye ait biyofilmin temizliginde biiylik 6nem tasidigi bu

sonuclar 15181nda acik¢a goriilmektedir.

Grafik 5.1 detayli olarak incelendiginde hem mekanik temizligin uygulandigi, hem de
uygulanmadigr durumda OPA kullaniminin H2O2 kullanimina oranla biyofilm

miktarini daha fazla azalttig1 goriilmektedir.
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Mekanik temizligin uygulandigi durumda OPA kullanim1 sonucunda gozlenen
biyofilm miktarindaki azalma %96,10 iken, aymi sartlar altinda H>O, kullanimi
sonucunda gozlenen biyofilm miktarindaki azalma %81,56 olarak bulunmustur. ki

uygulama arasindaki fark %14,54’tiir. Ancak bu fark, SEM fotograflar1 incelendiginde

anlasgilamamaktadir (Fotograf 5.4).

= v et P pressure —_— 3y —————— 20 O

) 000 x_ 15.00 kV | ETD | Hi 10.4 pm | 3.55e-3 Pa KA NIV

H et | vac mode H
000 x | 15.00 kv | ETD | High vacuum | 10.4 ym _ 8.05e-4 Pa KA

Fotograf 5.4 Mekanik temizligin uygulandigi durumda OPA ve H20>
(Solda: OPA, Sagda: H,O>)

Mekanik temizligin uygulanmadigi durumda ise OPA kullanimi sonucunda gbzlenen
biyofilm miktarindaki azalma %41,56 iken, aynmi sartlar altinda H20. kullanimi
sonucunda gozlenen biyofilm miktarindaki azalma %31,17 olarak bulunmustur. ki
uygulama arasindaki fark %10,39’dur. Ancak arka planda bulunan biyofilm
tabakasindaki bu fark, SEM fotograflar1 incelendiginde anlagilamamaktadir (Fotograf
5.5).

= 3 mag OO

=} HV S 3ym £ et | vacme F
% 40000 x  15.00 kv | ETD | Hi 2.79-4 Pa KASTAMONU UNIV Y | 40 000 x | 15.00 kv | ETD | High vac 10.4 ym  2.99¢-4 Pa KA

Fotograf 5.5 Mekanik temizligin uygulanmadigi durumda OPA ve H20-
(Solda: OPA, Sagda: H20>)
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Her iki durumda da SEM goriintiilerinden farkin anlasilamamasinin sebebinin aradaki

farkin diisiik olmasiyla iliskili oldugunu diisiinmek miimkiidiir.

5.2 K. pneumoniae’ye Ait Analiz Sonuclari

Bu tez calismasi kapsaminda silikon kuponlarin iizerini kaplayan K. pneumoniae
biyofilminin ortadan kaldilmasi amaciyla yapilan mekanik temizlik, OPA ve H20:
kullanimina ait calisma; hem spektrofotometrik olarak incelelenmis, hem de bu

sonuglar SEM analizleriyle desteklenmistir.

Spektrofotometrik calismaya ait sonuglar daha 6nce Grafik 4.2°de verilmistir. Bu

grafige biyofilm miktarindaki degisim yiizdelerinin eklenmis hali ise Grafik 5.2’de

sunulmustur.
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Grafik 5.2 K. pneumoniae spektrofotometre sonuglarina gére biyofilm miktarindaki degisim
(%)

Grafik 5.2°de yesil ¢izgi ile gosterilmis seviye, negatif kontrole ait seviye olarak

verilmistir. Grafik 5.2°’de en sagdaki siitun olan mekanik temizligin yapilmadigi ve

herhangi bir kimyasalin uygulanmadigi veri, K. pneumoniae’nin normal olarak tirettigi

biyofilm miktarin1 géstermektedir. Bu biyofilm miktar1 K. pneumoniae’nin denenen
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sartlar altinda tiretebilecegi en yliksek biyofilm miktar olarak kabul edildiginde, diger
uygulamalarin normalde iiretilmis olan biyofilm miktar1 iizerinde sebep olduklar
azalma miktarlar1 yiizde olarak verilmistir. Buna gore, mekanik temizligin %26,38 ila
%72,73 arasinda bir biyofilm azalmasma sebep oldugu goriilmektedir. Ote yandan
mekanik temizligin uygulanmadigi durumda biyofilm miktarindaki azalma %0,00 ila

%69,57 arasindadir.

K. pneumoniae biyofilminde mekanik temizligin genel olarak etkili oldugu
goriilmektedir. Bu sonuglar SEM fotograflariyla da uyusmaktadir. Fotograf 5.6’da
goriildiigii gibi mekanik temizliin uygulanmasi, silikon kuponlar {izerinde biyofilm
miktarinda azalmaya sebep olmaktadir. Bu fark, bulgular boliimiinde de verildigi gibi,
istatistiksel analiz sonucunda da anlamli bulunmustur (p = 0,01858). Bu farka ait kutu

grafigi daha once Sekil 4.2°de verilmistir.

Fotograf 5.6 K. pneumoniae’de mekanik temizligin etkisini gésteren SEM fotograflart
(Solda: mekanik temizlik uygulanmis, Sagda: mekanik temizlik uygulanmamis)

Grafik 5.2 OPA’nin biyofilm miktar1 iizerine etkisi agisindan incelendiginde, OPA
oncesinde mekanik temizlik uygulandiginda biyofilm miktarindaki azalmanin %66,01
oraninda oldugu, mekanik temizlik uygulanmadan dogrudan OPA kullanildiginda ise
azalma miktarinin %69,57 oraninda oldugu goriilmistiir. Aradaki fark E. coli’nin
tersine mekanik temizligin olmadigr uygulamanin lehinde %3,56’dir. Bu sonuglar
SEM fotograflartyla da uyusmaktadir. Fotograf 5.7°de goriildiigii gibi arka plandaki
biyofilm olusumu agisindan incelendiginde OPA kullanim1 6ncesi mekanik temizlik
uygulanmasinin gorsel olarak ciddi bir farka sebep olmadig1 goriilebilir. Her iki durum
da mekanik temizlik ve OPA uygulanmamis kontrol ile karsilastirildiginda, arka

plandaki biyofilmde azalma oldugu goriiliirken, OPA uygulamasi 6ncesi mekanik
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temizlik yapilmadiginda arka plandaki biyofilmden ziyade silikon tizerindeki biyofilm
dist kirliligin farkli oldugu goriilmektedir. istatistiksel olarak incelendiginde de K.
pneumoniae’de OPA Oncesi mekanik temizlik yapilmasini etkisi anlamli

bulunmamustir (p = 0,801) ve sonuglara ait detaylar bulgular kisminda verilmistir.

3 um
KASTAMONU UNIV

e
S

Fotograf 5.7 OPA kullanim1 6ncesi mekanik temizligin etkisini gdsteren SEM fotograflar
(Ust solda: mekanik temizlik sonras1 OPA uygulanmus, Ust sagda: mekanik temizlik
uygulanmadan OPA uygulanmis, Altta: mekanik temizlik ve OPA uygulanmamis)

Ayni sekilde H2O2 dncesinde mekanik temizlik uygulandiginda biyofilm miktarindaki
azalma %?26,38 oraninda iken, mekanik temizlik uygulanmadan dogrudan H20:
kullanildiginda ise %0,79 oraninda bir artig oldugu goriilmistiir. Ancak bu veriye ait
hata gubuklar1 incelendiginde bu degerin, hata orani i¢inde, mekanik temizlik ve H>O»
uygulanmamus kontrolden daha diisiik olma ihtimalinin oldugu gériilebilir. Istatistiksel
olarak incelendiginde de farkin anlamli olmadig1 gézlenmis (p = 0,2687) ve sonuglara
ait detaylar bulgular kisminda verilmistir. Ancak spektrofotemetrik olarak elde edilen
bu sonuglar, SEM fotograflariyla uyusmamaktadir. Fotograf 5.8’de goriildigi gibi
H20> kullanim1 6ncesi mekanik temizligin uygulanmasi, silikon kuponlar iizerinde
biyofilm miktarinda azalmaya sebep olmaktadir. Ote yandan, spektrofotometrik

sonuglarin aksine mekanik temizlik yapilmadan uygulanan H20O> de mekanik temizlik
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ve H>O uygulanmamis kontrolden daha diisiik biyofilm sergilemektedir. Bu agidan
bakildiginda, yukarida belirtildigi gibi, hata orani icinde mekanik temizlik yapilmadan
H202 uygulanmis silikon kuponda kontrole goére daha diisiik seviyede biyofilm

bulunma ihtimali yiiksektir.

40 000 x  15.00 kv | ETD | High vacuum

ey HY et moda HA essure 3um
O 40000 x  10.00 kv | ETD | High vacuum | 10.4 pm 83e-4 Pa KASTAMONU UNIV

Fotograf 5.8 H>O; kullanimi dncesi mekanik temizligin etkisini gdsteren SEM fotograflar
(Ust solda: mekanik temizlik sonras1 H,O2 uygulanmis, Ust sagda: mekanik temizlik
uygulanmadan H,O. uygulanmis, Altta: mekanik temizlik ve H20; uygulanmamis)

K. pneumoniae’de E. coli’den farkli sekilde, uygulamalarin biyofilm iizerine daha
diisiik etki gostermesinin sebebini K. pneumoniae biyofilminin yapisina baglamak
miimkiin goriinmektedir. Muhtemelen K. pneumoniae biyofilminin silikon yiizeye
tutunmast, E. coli biyofilminden farklidir. Zaten ¢alisma sirasinda bazi K. pneumoniae
biyofilmlerinin silikon {izerinden akip gittigi gozlenmistir. Bu durumun bir 6rnegi
Fotograf 3.9°da soldaki fotografda goriilmektedir. Ancak bu teorinin kesinlik

kazanabilmesi i¢in ileri ¢aligmalar yapilmalidir.

Grafik 5.2 detayl olarak incelendiginde hem mekanik temizligin uygulandigi, hem de
uygulanmadigr durumda OPA kullanimimin H;O> kullanimina oranla biyofilm

miktarini daha fazla azalttig1 goriillmektedir.
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Mekanik temizligin uygulandigi durumda OPA kullanim1 sonucunda gozlenen
biyofilm miktarindaki azalma 966,01 iken, aynmi sartlar altinda H>O, kullanimi
sonucunda gozlenen biyofilm miktarindaki azalma %26,38 olarak bulunmustur. iki
uygulama arasindaki fark %39,63 tiir. Ancak bu fark, sadece SEM fotograflari dikkatli

bir sekilde incelendiginde anlagilamaktadir (Fotograf 5.9).

.00 kv | ETD | Hig

Fotograf 5.9 Mekanik temizligin uygulandigi durumda OPA ve H20>
(Solda: OPA, Sagda: H,O>)

Mekanik temizligin uygulanmadigi durumda ise OPA kullanimi sonucunda gbzlenen

biyofilm miktarindaki azalma %69,67 iken, ayni sartlar altinda H2O, kullanimi

sonucunda gozlenen biyofilm miktarindaki bir azalma goriilmemistir. Tki uygulama

arasindaki fark %70,36’dur. Aslinda bu fark, SEM fotograflarindaki arka planda

bulunan biyofilm tabakasi incelendiginde fark edilebilmektedir (Fotograf 5.10).

0e-4 Pa KASTA UNIV 2 | 20000%  15.00 kV | ETL 4 Pa

Fotograf 5.10 Mekanik temizligin uygulanmadigi durumda OPA ve H.0;
(Solda: OPA, Sagda: H20»)

150



Ancak her iki durumda da H20.’ye ait SEM fotograflarinda goriilen catlaklarin
biyofilmden mi yoksa uygulama sirasinda sicaklik kullanildigi i¢cin mi olustugunu

anlamak miimkiin degildir. Bunun i¢in ileri ¢aligmalar yapilmalidir.

5.3  S.liquefaciens’e Ait Analiz Sonuglari

Bu tez g¢alismasi kapsaminda silikon kuponlarin iizerini kaplayan S. liquefaciens
biyofilminin ortadan kaldilmasi amaciyla yapilan mekanik temizlik, OPA ve H20:
kullanimina ait calisma; hem spektrofotometrik olarak incelelenmis, hem de bu

sonuglar SEM analizleriyle desteklenmistir.

Spektrofotometrik calismaya ait sonuglar daha 6nce Grafik 4.3°de verilmistir. Bu

grafige biyofilm miktarindaki degisim yiizdelerinin eklenmis hali ise Grafik 5.3’de

sunulmustur.
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Grafik 5.3 S. liquefaciens spektrofotometre sonuglarina gore biyofilm miktarindaki degisim
(%)

Grafik 5.3°de yesil ¢izgi ile gosterilmis seviye, negatif kontrole ait seviye olarak
verilmistir. Grafik 5.3’de en sagdaki siitun olan mekanik temizligin yapilmadigi ve

herhangi bir kimyasalin uygulanmadig: veri, S. liquefaciens’in normal olarak tirettigi
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biyofilm miktarin1 gostermektedir. Bu biyofilm miktart S. liquefaciens’in denenen
sartlar altinda tiretebilecegi en yliksek biyofilm miktar1 olarak kabul edildiginde, diger
uygulamalarin normalde firetilmis olan biyofilm miktar1 iizerinde sebep olduklari
azalma miktarlar1 yiizde olarak verilmistir. Buna gore, mekanik temizligin %40,65 ila
%81,61 arasinda bir biyofilm azalmasina sebep oldugu gériilmektedir. Ote yandan
mekanik temizligin uygulanmadigi durumda biyofilm miktarindaki azalma %0,00 ila

%.54,52 arasindadir.

Spektrofotometrik analize gore S. liquefaciens biyofilminde mekanik temizligin genel
olarak etkili oldugu gorilmektedir. Ancak bu sonuglar SEM fotograflariyla
uyusmamaktadir. Fotograf 5.11°de mekanik temizligin uygulanmasi, silikon kuponlar
tizerinde belirgin bir biyofilm azalmasina sebep olmamaktadir. Bu fark, bulgular
boliimiinde de verildigi gibi, istatistiksel analiz sonucunda da anlamli bulunmamistir

(p = 0,06429).

Fotograf 5.11 S. liquefaciens’de mekanik temizligin etkisini gosteren SEM fotograflari
(Solda: mekanik temizlik uygulanmis, Sagda: mekanik temizlik uygulanmamais)

Grafik 5.3 OPA’nin biyofilm miktar1 iizerine etkisi agisindan incelendiginde, OPA
oncesinde mekanik temizlik uygulandiginda biyofilm miktarindaki azalmanin %81,61
oraninda oldugu, mekanik temizlik uygulanmadan dogrudan OPA kullanildiginda ise
azalma miktarinin %54,52 oraninda oldugu gorilmiistir. Bu sonuglar SEM
fotograflariyla ¢ok iyi agiklanamamaktadir. Fotograf 5.12°de goriildiigli gibi arka
plandaki biyofilm olusumu ac¢isindan incelendiginde OPA kullanim1 6ncesi mekanik
temizlik uygulanmasiin gorsel olarak ciddi bir farka sebep olmadig goriilebilir. Her
iki durum da mekanik temizlik ve OPA uygulanmamis kontrol ile karsilastirildiginda,

arka plandaki biyofilmde bir miktar azalma oldugu goriiliirken, OPA uygulamasi

152



oncesi mekanik temizlik yapilmadiginda arka plandaki biyofilmden ziyade silikon
lizerindeki biyofilm dis1 kirliligin farkli oldugu goriilmektedir. Istatistiksel olarak
incelendiginde de S. liquefaciens’de OPA 6ncesi mekanik temizlik yapilmasini etkisi
anlamli bulunmustur (p = 0,01712) ve sonuglara ait detaylar bulgular kisminda

verilmistir.

Fotograf 5.12 OPA kullanimi 6ncesi mekanik temizligin etkisini gésteren SEM fotograflar
(Ust solda: mekanik temizlik sonrast OPA uygulanmis, Ust sagda: mekanik temizlik
uygulanmadan OPA uygulanmis, Altta: mekanik temizlik ve OPA uygulanmamis)

Ayni sekilde H2O2 dncesinde mekanik temizlik uygulandiginda biyofilm miktarindaki
azalma %45,48 oraninda iken, mekanik temizlik uygulanmadan dogrudan H20:
kullanildiginda ise %23,87 oraninda bir azalma oldugu goriilmiistiir. Aradaki fark
%21,61°dir ve bu fark tamamen H20 uygulamasi Oncesinde yapilan mekanik
temizlikten kaynaklanmaktadir. Istatistiksel olarak incelendiginde farkin anlaml
olmadig1 gozlenmis (p = 0,2632) ve sonuglara ait detaylar bulgular kisminda
verilmistir. Ancak, SEM fotograflar1 spektrofotometrik analiz ile elde edilen sonuglari
belirgin bir sekilde gostermemektedir. Fotograf 5.13 dikkatli bir gsekilde
incelendiginde H202 uygulanmis silikon kuponlardaki biyofilm miktarinin, mekanik

temizlik ve H>O2 uygulanmamis kontrole gore daha diisiik oldugu goriilmektedir.
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Ancak, mekanik temizligin yapildig1 ve yapilmadigi iki H202 uygulamasi arasindaki
fark SEM fotograflarinda belirgin degildir. Bunu, bu iki durum arasindaki farkin diigiik

olmasina baglamak miimkiindiir.

g v et | vac mode ssure 3 um
) 000 x__ 10.00 kv ETD | High vacuum 2 KASTAMONU UNIV

Fotograf 5.13 H,02 kullanim1 dncesi mekanik temizligin etkisini gosteren SEM fotograflar
(Ust solda: mekanik temizlik sonras1 H.O2 uygulanmis, Ust sagda: mekanik temizlik
uygulanmadan H,O, uygulanmis, Altta: mekanik temizlik ve H20> uygulanmamis)

Grafik 5.3 detayli olarak incelendiginde hem mekanik temizligin uygulandigi, hem de
uygulanmadigi durumda OPA kullanimimin H2O kullanimima oranla biyofilm

miktarini daha fazla azalttig1 goriillmektedir.

Mekanik temizligin uygulandigit durumda OPA kullanimi sonucunda gozlenen
biyofilm miktarindaki azalma %81,61 iken, ayni sartlar altinda H.O2 kullanimi
sonucunda gdzlenen biyofilm miktarindaki azalma %45,48 olarak bulunmustur. ki
uygulama arasindaki fark %36,13’tiir. Ancak SEM fotograflar1 bu sonuglarla
uyusmamaktadir (Fotograf 5.14).
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Fotograf 5.14 Mekanik temizligin uygulandigi durumda OPA ve H>0-
(Solda: OPA, Sagda: H,0>)

Mekanik temizligin uygulanmadigi durumda ise OPA kullanimi sonucunda gbzlenen
biyofilm miktarindaki azalma %54,52 iken, aym sartlar altinda H>O kullanimi
sonucunda gozlenen biyofilm miktarindaki azalma %23,87 olarak bulunmustur. ki
uygulama arasindaki fark %30,65°dir. Ancak SEM fotograflar1 bu sonuglarla
uyusmamaktadir (Fotograf 5.15).

S — e ——

3 pm
KASTAMONU UNIV

Fotograf 5.15 Mekanik temizligin uygulanmadigi durumda OPA ve H,O;
(Solda: OPA, Sagda: H,0,)

Her iki durumda da SEM fotograflarinin spektrofotometrik sonuglarla uyusmamasinin
sebebini S. liquefaciens biyofilminin yapisina baglamak miimkiin goériinmektedir.
Muhtemelen S. liquefaciens biyofilminin silikon yiizeye tutunmasi, diger bakterilerden
biyofilminden farklidir. Daha 6nceden de bahsedildigi gibi ¢alisma sirasinda bazi
biyofilmlerin silikon iizerinden akip gittigi gozlenmistir. Ancak bu teorinin kesinlik

kazanabilmesi i¢in ileri ¢aligmalar yapilmalidir.
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5.4 Mekanik Temizlik ve OPA’nin Beraber Kullanimina Ait Analiz Sonuclar

Bu tez c¢alismasinda CPAP maskelerine hastanede uygulanan rutin temizlik
prosediirlerinden olan mekanik temizlik, OPA ve H2O2’nin potansiyel biyofilm
olusumunun giderilmesindeki etkileri incelenmistir. Bunun i¢in laboratuvarimizda
bulunan ve yiiksek biyofilm {iretme kapasitesi oldugu tespit edilen ii¢ bakteri

secilmistir.

Elde edilen veriler istatistiksel olarak incelenmis ve yapilan ANOVA ve lineer
regresyon analizleri sonucunda mekanik temizligin uygulanip, uygulanmamasin ve

OPA kullaniminin biyofilmlerin giderilmesinde etkili oldugu gézlenmistir.

Bu parametrelerin kombine kullanimlarinin biyofilm giderilmesine etkisini
gbzlemlemek icin yapilan ¢oklu liner regresyon analizi sonuglari incelendiginde hem
mekanik temizlik, hem de OPA uygulamasimmin temizlik sirasinda biyofilmin
giderilmesinde etkili oldugu gdzlemlenmistir. Bu testin sonuglarina ait detaylar

bulgular boliimiinde verilmistir.

Daha 6nceden de agiklandigi gibi mekanik temizligin etkili olmasinin sebebi, bir firca

yardimuiyla fiziksel bir temizlik uygulanmasindan kaynaklanmis oldugu sdylenebilir.

Buna ek olarak OPA kullaniminin da biyofilmin giderilmesinde etkili olmasini;
OPA’nin siv1 bir kimyasal olmasi; dolayisiyla silikon kuponlar iizerinde biyosidal

etkisinin yani sira, bir yikama etkisi olugturmasina baglamak miimkiindiir.

Kullanilan H202’nin biyofilm giderilmesinde OPA’a gore daha disiik etki
gostermesindeki temel sebep de H202’nin sivi degil gaz formunda olmasia
baglanmas1 miimkiindiir. Biyosidal ozellik gostermesine ragmen, sivi formunda
olmayan H202, OPA gibi bir yikama etkisi olusturmamaktadir. Buna ek olarak, H>O>
uygulamasinda sicaklik parametresi de bulunmaktadir. Bu durumun, biyofilmin
kurumasina, silikona yapigsmasina, bu sebeple gideriminin OPA’ya gore daha diisiik
olmasma sebep olmus olabilir. Ancak bu durumun kesin olarak agiklanabilmesi

amaciyla ileri analizler yapilmalidir.
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6. SONUCLAR

Bu tez calismasinda, dezenfeksiyon ve sterilizasyon islemlerinden once tibbi
materyallere etkin mekanik temizlik uygulamasinin biyofilm olusumlarina etkisi ve
islem Oncesi dogru mekanik temizlik uygulanmasi, kullanimi planlanan yéntem ve

kimyasallarin verimligini arttirdig1 gézlemlenmistir.

Yapilan bu calismada biyofilm olusturma yetenegi ve hastane enfeksiyon kaynagi
olarak siklikla karsilagabilecegimiz E. coli, K. pneumoniae ve S. liquefaciens
suslarinin hastanede kullanilan OPA soliisyonu ve hidrojen peroksit gaz plazma
ajanlarma maruziyet oncesi mekanik temizlik uygulanmasi ve dogru uygulama

prosediirleri ile etkili sonuglar alinabilecegi 6ne siiriilebilir.
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7.  ONERILER

Literatiirdeki bazi c¢aligmalarin OPA’nin mikroorganizmalarin inhibe edilmesinde
basarisiz olma ihtimali lizerinde durulmaktadir. Bu tez ¢alismasinda kullanilan suslar
icin OPA’nin suglarin canlilig1i {izerine etkisi gdézlenmemistir. Biyofilm {ireten
mikroorganizmalar agisindan bakildiginda; sayet OPA mikroorganizmalarin inhibe
edilmesi acisindan etkisiz kaliyorsa, biyofilm tabakasi icinde gomiilii olan
mikroorganizmalarin bu kimyasala direng gelistirme riski de artmaktadir. Bu sebeple
direng gelistirmis bir bakterinin bir hastadan diger hastaya taginmasi ihtimaline karst,
daha sonra yapilacak ¢alismalarda OPA ile muamele edilmis biyofilm i¢in canlilik

testlerinin de uygulanmasi 6nem arz etmektedir.
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EK A. Paraleller arasi farkin onem testi

E. coli’ye ait paralel sonuglarimin karsilastirilmasi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: Ug tekrarli sonug istatistiksel olarak benzerdir.

Toplamlarin Kareler

Df ) F Degeri Pr(>F)
Karesi Ortalamasi
E. coli 4 0,0013163 0,00032908 0,2791 0,8887
Artiklar 25 0,0294797 0,00117919
p-degeri > 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi kabul edilmistir.
K. pneumoniae’ye ait paralel sonuclarimin karsilastirilmasi
Varyans Analizi Tablosu
Ho: Ug tekrarli sonug istatistiksel olarak benzerdir.
Toplamlarin ~ Kareler
Df ] F Degeri Pr(>F)
Karesi Ortalamasi
K. pneumoniae 4 0,0003265 0,00008162 0,1436 0,9642
Artiklar 25 0,0142090 0,00056836

p-degeri > 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi kabul edilmistir.
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EK A.’nin devami

S. liquefaciens’e ait paralel sonuglarinin karsilastirilmasi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: Ug tekrarli sonug istatistiksel olarak benzerdir.

Toplamlarin Kareler

Df ] F Degeri Pr(>F)
Karesi Ortalamasi

S. liquefaciens 4 0,0007785 0,00019463 0,391 0,8131
Artiklar 25 0,0124448 0,00049779

p-degeri > 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi kabul edilmistir.
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EK B. Mikroorganizmalar arasi farkin 6nem testi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: Ug tekrarli sonug istatistiksel olarak benzerdir.

Toplamlarin ~ Kareler

Df ] F Degeri  Pr(>F)
Karesi Ortalamasi

Mikroorganizmalar 2 0,0001034 0,00005172  0,1107 0,8959
Artiklar 15 0,0070083 0,00046722

p-degeri > 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi kabul edilmistir.
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EK C. Mekanik temizligin etkisine ait sonuclar arasi farkin 6nem testi

E. coli’de OPA kullanimi 6ncesi mekanik temizligin etkisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: OPA kullanim1 6ncesi mekanik temizlik uygulanip uygulanmamasina gore elde

edilen sonugclar istatistiksel olarak benzerdir.

Toplamlarin ~ Kareler _
_ F Degeri Pr(>F)
Karesi Ortalamasi

E. coli OPA Oncesi
Mekanik Temizlik
Artiklar 8 0,00170 0,0002125
Onem kodlar: 0 “***> 0,001 “**° 0,01 **> 0,05 . 0,1 *” 1
p-degeri < 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi reddedilmistir.

1 0,00441 0,0044100 20,753 0,001861**

E. coli’de H202 kullanimi 6ncesi mekanik temizligin etkisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: H20: kullanimi 6ncesi mekanik temizlik uygulanip uygulanmamasina gore elde

edilen sonugclar istatistiksel olarak benzerdir.

Toplamlarin Kareler
Df ) F Degeri Pr(>F)
Karesi Ortalamas1

E .coli H,0, Oncesi
Mekanik Temizlik
Artiklar 8 00005148  0,0000644

1 0,0037636  0,0037636 58,486 6,03e-05***

Onem kodlar: 0 “**%° (0,001 “**> 0,01 “*> 0,05°.> 0,1’ 1
p-degeri < 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi reddedilmistir.
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EK C.’nin devami

E. coli’de genel olarak mekanik temizligin etkisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: Mekanik temizlik uygulanip uygulanmamasma gore elde edilen sonuglar

istatistiksel olarak benzerdir.

Toplamlarin Kareler .
F Degeri  Pr(>F)

Karesi Ortalamasi
E .coli Mekanik
1 0,0087616 0,0087616 7,8944 0,02285*
Temizlik
Artiklar 8 0,0088788 0,0011099

Onem kodlari: 0 “**%° (0,001 “**> 0,01 “*> 0,05 0,1’ 1
p-degeri < 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi reddedilmistir.

K. pneumoniae’de OPA kullanimi 6ncesi mekanik temizligin etkisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: OPA kullanim1 6ncesi mekanik temizlik uygulanip uygulanmamasina gore elde

edilen sonugclar istatistiksel olarak benzerdir.

Toplamlarin Kareler

Df ) F Degeri Pr(>F)
Karesi Ortalamasi
K .pneumoniae
OPA Oncesi 1 8,10e-06  0,00000810  0,0679 0,801
Mekanik Temizlik
Artiklar 8 9,54e-04  0,00011925

p-degeri > 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi kabul edilmistir.
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EK C.’nin devami

K. pneumoniae’de H202 kullanimi 6ncesi mekanik temizligin etkisi
Varyans Analizi Tablosu

Ho: H202 kullanim1 6ncesi mekanik temizlik uygulanip uygulanmamasina gore elde

edilen sonugclar istatistiksel olarak benzerdir.

Toplamlarmn  Kareler _
F Degeri Pr(>F)

Karesi Ortalamasi
K .pneumoniae
H20, Oncesi 1 0,0004761 0,0004761  1,4123 0,2687
Mekanik Temizlik
Artiklar 8 0,0026968  0,0003371

p-degeri > 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi kabul edilmistir.

K. pneumoniae’de genel olarak mekanik temizligin etkisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: Mekanik temizlik uygulanip uygulanmamasina gore elde edilen sonuglar

istatistiksel olarak benzerdir.

Toplamlarin ~ Kareler
Df ) F Degeri  Pr(>F)
Karesi Ortalamasi

K. pneumoniae
Mekanik Temizlik
Artiklar 8 0,0031240  0,0003905
Onem kodlari: 0 “***> 0,001 “** 0,01 **> 0,05 . 0,1 *” 1

1 0,0033856  0,0033856 8,6699 0,01858 *

p-degeri < 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi reddedilmistir.
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EK C.’nin devami

S. liquefaciens’de OPA kullanim éncesi mekanik temizligin etkisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: OPA kullanimi 6ncesi mekanik temizlik uygulanip uygulanmamasina gore elde

edilen sonuclar istatistiksel olarak benzerdir.

Toplamlarin ~ Kareler F
_ Pr(>F)
Karesi Ortalamas1  Degeri

S. liquefaciens OPA
Oncesi Mekanik Temizlik
Artiklar 8 0,0006280 0,0000785
Onem kodlart: 0 “***> 0,001 “*** 0,01 “** 0,050,111

1 0,0007056 0,0007056 8,9885 0,01712*

p-degeri < 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi reddedilmistir.

S. liquefaciens’de H202 kullanimi dncesi mekanik temizligin etkisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: H20: kullanimi 6ncesi mekanik temizlik uygulanip uygulanmamasina gore elde

edilen sonuglar istatistiksel olarak benzerdir.

Toplamlarin Kareler F
) Pr(>F)
Karesi Ortalamas1  Degeri

S. liquefaciens H20-
Oncesi Mekanik Temizlik
Artiklar 8 0,0024796 0,00030995
Onem kodlart: 0 “***° (0,001 “*** 0,01 “** 0,05 0,1 "1

1 0,0004489 0,00044890 1,4483 0,2632

p-degeri > 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi kabul edilmistir.
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EK C.’nin devami

S. liquefaciens’de genel olarak mekanik temizligin etkisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: Mekanik temizlik uygulanip uygulanmamasma gore elde edilen sonuglar

istatistiksel olarak benzerdir.

Toplamlarin ~ Kareler F
_ ~ Pr(>F)
Karesi Ortalamas1  Degeri

S. liquefaciens Mekanik
. 1 0,0015876  0,0015876 4,6004 0,06429 .
Temizlik
Artiklar 8 0,0027608  0,0003451

Onem kodlart: 0 “***> 0,001 “**> 0,01 “** 0,05 . 0,1 ‘"’ 1

p-degeri > 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi kabul edilmistir.
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EK D. OPA kullaniminin etkisine ait sonuclar arasi farkin 6nem testi

E. coli’de OPA kullaniminin etKisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: OPA kullanilip, kullanilmamasina gore elde edilen sonuglar istatistiksel olarak

benzerdir.
Toplamlarin ~ Kareler
) F Degeri Pr(>F)
Karesi Ortalamasi
E. coli OPA 1 0,002560  0,0025600  2,1166 0,1838
Artiklar 8 0,009676  0,0012095

p-degeri > 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi kabul edilmistir.

K. pneumoniae’de OPA kullaniminin etkisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: OPA kullanilip, kullanilmamasina gore elde edilen sonuglar istatistiksel olarak

benzerdir.

Toplamlarin Kareler
F Degeri Pr(>F)

Karesi Ortalamasi
K. pneumoniae
1 0,0030976  0,0030976 10,437  0,01205 *
OPA
Artiklar 8 0,0023744  0,0002968

Onem kodlari: 0 “***> 0,001 “**° 0,01 **> 0,05 . 0,1 ** 1
p-degeri < 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi reddedilmistir.
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EK D.’nin devami

S. liquefaciens’de OPA Kkullaniminin etkKisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: OPA kullanilip, kullanilmamasina gore elde edilen sonuglar istatistiksel olarak

benzerdir.

Df Sum Sq Mean Sq Fvalue Pr(>F)
S. liquefaciens OPA 1  0,0028561 0,00285610 10,928 0,01077*
Artiklar 8 0,0020908 0,00026135
Onem kodlart: 0 “***> 0,001 “*** 0,01 “** 0,050,111
p-degeri < 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi reddedilmistir.
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EK E. H202 kullaniminin etkisine ait sonuclar arasi farkin 6nem testi

E. coli’de H202 kullaniminin etkisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: H202 kullanilip, kullanilmamasina gore elde edilen sonuglar istatistiksel olarak

benzerdir.
Toplamlarin ~ Kareler
) F Degeri Pr(>F)
Karesi Ortalamasi
E .coli H202 1 0,001440 0,001440 1,3926 0,2719
Artiklar 8 0,008272 0,001034

p-degeri > 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi kabul edilmistir.

K. pneumoniae’de H202 kullaniminin etkisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: H20: kullanilip, kullanilmamasina gore elde edilen sonuglar istatistiksel olarak

benzerdir.

Toplamlarin Kareler
F Degeri Pr(>F)

Karesi Ortalamasi
K. pneumoniae
1 0,0000004  0,0000004 8e-04 0,978
H20:
Artiklar 8 0,0039712  0,0004964

p-degeri > 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi kabul edilmistir.
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EK E.’nin devami

S. liquefaciens’de H202 kullaniminin etkisi

Varyans Analizi Tablosu

Ho: H20: kullanilip, kullanilmamasina gore elde edilen sonuglar istatistiksel olarak

benzerdir.

Df Sum Sq Mean Sq Fvalue Pr(>F)
S. liquefaciens H20> 1  0,0005476 0,00054760 1,4322  0,2657
Artiklar 8 0,0030588 0,00038235

p-degeri > 0,05 oldugundan dolay1, Ho hipotezi kabul edilmistir.
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