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Acinetobacter baumannii, hastane kaynakli enfeksiyonlara yol acan cok ilaca direncli (CiD) gram-
negatif bir patojendir. A.baumannii'ye bagh gelisen hastane kaynakl enfeksiyonlar 6zellikle yogun ba-
kim Unitelerinde yatan hastalarda ortaya ¢ikmaktadir. Bu etkene bagl énemli enfeksiyonlar pnémoni,
bakteriyemi, endokardit, deri ve yumusak doku, idrar yolu enfeksiyonlari ve menenijittir. insanlara bulag
genellikle hastane ortami veya saglk personeli araciligiyla olmaktadir. A.baumannii’de viriilans, bakteri-
nin antibiyotiklere ¢coklu direng gostermesinin yani sira biyofilm olusturma yetenegiyle de artis goster-
mektedir. A.baumannii izolatlarinin biyofilm olusturmasinda farkl proteinleri kodlayan genlerin [kivrik lif
proteini “curli fiber” geni (csgA), “chaperon-usher” fimbriya geni (csuE) ve dis membran protein geni
(ompA)] énem tasidig disiiniilmektedir. Bu calismada, CiD invaziv A.baumannii izolatlarinda biyofilm
yapimi ve viriilans genlerinin gésterilmesi amaclanmistir. Calismaya, CiD olduklari ve benzerlik durum-
lari PFGE yontemiyle daha 6nceden belirlenmis invaziv A.baumannii izolatlari (n= 156) dahil edilmistir.
Biyofilm yapimi, kantitatif mikroplak biyofilm yontemiyle belirlenmistir. Viriilans genleri olan csgA, csuk,
fimH, ompA ve bla,, , varligi polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) ile arastinlmistir. Tim izolatlarin %60.3
(94/156)'iniin biyofilm olusturdugu saptanmistir. Bu 94 izolatin 17'si zayif, 33U orta, 44’U kuvvetli bi-
yofilm olusturma yeteneginde bulunmustur. izolatlarin ortalama biyokiitle olusturma kapasitesinin 2.23
+ 0.0033 oldugu belirlenmistir. Calismaya dahil edilen izolatlar arasinda (n=156) csgA, csuk, ompA, fimH
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ve bla,. . genleri sirasiyla %71.2, %32.1, %21.8, %7.1 ve %3.2'sinde saptanmistir. Biyofilm yapimi
gosteren izolatlar arasinda csgA, ompA, csuk, fimH virllans genlerinin sikhdi ise sirasiyla; %41.5, %24.5,
%20.2 ve %5.3 olarak tespit edilmistir. Biyofilm olusturan izolatlarin PFGE pulsotiplerine gore en sik
olarak pulsotip Il %19.1 (18/94), pulsotip IX %17.0 (16/94) ve pulsotip VI %12.8 (12/94) icerisinde yer
aldiklar saptanmistir. Bu calismada, zayif, orta ve glclu biyofilm yapan izolatlarda viriilans genlerinin
dagilimi karsilastinldiginda, cahisilan biitiin genlerin giiclii ve orta pozitif biyofilm varligi olan izolatlarda
daha fazla sayida oldugu saptanmistir. Bu durum, sirasiyla csgA, csuE ve ompA gen varliklarinin izolatlar-
daki biyofilm olusumunda katkilarinin oldugunu, fimH geninin ise biyofilm yapimiyla iligkili olmadigini
gostermistir.

Anahtar kelimeler: Acinetobacter baumannii; biyofilm; viriilans genleri; polimeraz zincir reaksiyonu.
ABSTRACT

Acinetobacter baumannii is a multi-drug resistant (MDR) gram-negative pathogen leading to noso-
comial infections. Hospital-acquired infections due to A.baumannii occur especially in patients hospita-
lized in intensive care units. Important infections related to this bacterium are pneumonia, bacteremia,
endocarditis, skin and soft tissue, urinary tract infections and meningitis. Human transmission is usually
through the hospital environment or through medical personnel. A.baumannii isolates increases their
virulence not only being multiple resistance to antibiotics but as well as the ability to form biofilm. The
biofilm formation of A.baumannii isolates were mostly related with genes encoding curli fiber (csgA),
the chaperone-usher fimbria (csuE) and the outer membrane (ompA). The aim of this study was to
demonstrate biofilm production and virulence genes in MDR invasive A.baumannii isolates. MDR and
similarity status previously known invasive A.baumannii (n= 156) isolates were included in the study.
Biofilm production was determined by quantitative microplate biofilm method. Virulence genes csgA,
csuk, fimH, ompA and bla,, , were investigated by polymerase chain reaction (PCR). It was determined
that 60.3% (94/156) of all the isolates formed biofilm. Of these 94 isolates, 17 were weak, 33 were
medium and 44 were strong. The mean biomass forming capacity of the isolates was found to be 2.23
+ 0.0033. Among the isolates included in the study (n= 156) the frequency of csgA, csuk, ompA, fimH
and bla,., , genes were 71.2%, 32.1%, 21.8%, 7.1% and 3.2% respectively. The frequency of csgA,
ompA, bap, csuk, fimH virulence genes were found to be 41.5%, 24.5%, 20.2% and 5.3% among bio-
film positive isolates respectively. Biofilm-forming isolates were most commonly found in pulsotype Il
19.1% (18/94), pulsotype IX 17.0% (16/94) and pulsotype VI 12.8% (12/94). In this study, when the
distribution of virulence genes were compared with the isolates that have weak, medium and strong
biofilm, all of the studied genes were found to be more abundant in isolates with strong and medium
positive biofilm production. This has shown that excluding imH gene, csgA, csuE and ompA genes have
contributed to the biofilm formation in invasive A.baumannii isolates, respectively.

Keywords: Acinetobacter baumannii; biofilm; virulence genes; polymerase chain reaction.
GiRis

Acinetobacter baumannii, cok ilaca direncli (CID) olmasi nedeniyle yogun bakim ini-
telerinde yatan hastalarda tedavide 6nemli sorunlara yol acan ve sik izole edilen pato-
jenler arasinda yer almaktadir. A.baumannii, pnémoni, bakteriyemi, endokardit, deri ve

yumusak doku, idrar yolu ve menenijit gibi enfeksiyonlara yol acmaktadir. insanlara bulas
genellikle hastane ortami veya saglik personeli araciigiyla olmaktadir'-3.

Hastane kaynakl pnomoni A.baumannii enfeksiyonlarinin en énemli klinik tablosudur.
Enfeksiyon, siklikla mekanik ventilasyon uygulanan yogun bakim hastalarinda ortaya cik-
maktadir. Yogun bakim hastalarinda sik goriilen baska bir enfeksiyon ise, A.baumannii'ye
baglh kan dolasimi enfeksiyonlaridir. Bu enfeksiyonlarin gelismesinde rol oynayan risk
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faktorleri arasinda; immiinsupresyon, solunum yetmezligine bagl ventilator kullanimi,
uzun sureli antibiyotik kullanimi, A.baumannii ile kolonizasyon ve invaziv girisimler bu-
lunmaktadir®>,

A.baumannii'ye bagh enfeksiyonlarin artisi ile ortaya cikan klinik 6nemine ragmen,
bakterinin patogenezinde rol oynayan faktérler hakkinda ¢ok az bilgi bulunmaktadir®.
A.baumannii hastane ortaminda bulunan ytlzeylerde, tibbi cihazlar Gzerinde uzun stre
canli kalabilme potansiyeline sahiptir. A.baumannii’'nin 6zellikle kateter ve solunum cihaz-
larina kontaminasyonu sonucu hastane ortaminda uzun siire hayatta kalabilme yetenegi
gostermesi biyofilm yapimina ve coklu ilag direncine baghdir3.

A.baumannii'nin cansiz ytizeylerde biyofilm olusturmasi ile antibiyotiklere direncli fe-
notiplerde biyofilm iligkili genlerin sikligi arasindaki baglanti yapilan calismalarla goste-
rilmistir. A.baumannii ATCC 19606 susunda pilus yapimina neden olan CsuA/BABCDE
operonunun yiizeye tutunma ve biyofilm yapimi icin gerekli oldugu gosterilmistir. Bagka
bir operon olan poli N-asetil glukozamin (pgaABC)’in de biyofilm yapiminda roli oldugu
saptanmistir®. A.baumannii'nin canli yiizeylere tutunmasi ve biyofilm olusturmasiyla ilgili
bilgiler sinirli sayidadir. Bakteri, insan epitel hiicrelerine ve Candida albicans filamentleri-
ne dis membran protein A (ompA)'nin yardimiyla tutunmaktadir’.

A.baumannii'nin ylizeye tutunma ve biyofilm olusturma mekanizmasi ¢cok genis htic-
resel ve cevresel etkenlere baglidir. Biyofilm ile iliskili protein (bap), dig zar proteini A
(ompA), blay, |, CsuA/BABCDE chaperone-usher pili montaj sistemi ve demir alma meka-
nizmalarinin, A.baumannii izolatlarinda biyofilm olusumu ile baglantili oldugu ve ayrica
ompA ve bla,, ,'in bakterilerin epitelyal hiicrelere ve abiyotik ylizeylere baglanmasindan
da sorumlu oldugu gésterilmistir>.

Bu calismada, CiD invaziv A.baumannii izolatlarinda biyofilm yapiminin ortaya konul-
masli, bakterinin viriilans genleri ile biyofilm yapimi arasindaki iliskinin gosterilmesi ve
antibiyotiklere diren¢ gelisimi ile biyofilm yapimi arasindaki iliskinin ortaya ¢ikarilmasi
amaclanmistir.

GEREC ve YONTEM
Bakteri izolatlari

Bu calismaya, Turkiye'nin farkli cografik bolgelerinde yer alan toplam 10 merkezden
elde edilen CID olduklari ve benzerlik durumlari PFGE yéntemiyle daha 6nceden belirlen-
mis invaziv A.baumannii izolatlar (n= 156) dahil edildi®. Bu izolatlar kan, beyin omurilik
sivisi (BOS) ve ozellikle cerrahi yogun bakim unitelerinde enfeksiyon tanisi ile tedavi edi-
len hastalarin invaziv 6rneklerinden elde edildi. Calismaya dahil edilen izolatlar daha 6nce
konvansiyonel yontemlerle tanimlanmis ve bla,,, ., gen varligi yoniinden incelenerek
tur diizeyinde tanimlamalari dogrulanmustir. Izolatlarin antibiyotik duyarhliklari daha 6nce
“Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI)” rehberinin 6nerileri dogrultusunda

mikrodiltisyon ve antibiyotik gradiyent test yontemleriyle belirlenmistir.
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Biyofilm Olusumunun Kantitatif Olarak Belirlenmesi

Biyofilm olusumunu degerlendirmek amaciyla Badave ve Dhananjay tarafindan gelisti-
rilen mikroplak yontemi kullanildi®. Bu amacla; 180 ul triptik soy buyyon (TSB), steril 96
kuyucuklu polistiren mikroplaklara dagitildi. Uzerlerine 0.5 McFarland bulanikliginda hazir-
lanmig bakteri siispansiyonundan 20 pl ilave edildi ve 18-20 saat 35°C’de inkiibe edildi. Ku-
yucuklar, 24 saatlik inkiibasyon sonunda 200 pl fosfat tampon ¢ozeltisi (PBS) eklenerek (¢
kez yikandi, takiben plaklar ters cevrilerek kurutuldu. Kuruyan plaklardaki kuyucuklara 200
pl metanol ilave edildi. Metanol, plaklar oda sicakhginda 15 dakika bekletilerek uzaklasti-
rildi. Kuyucuklara 20 pl %1 kristal viyole eklenerek 15 dakika boyandi. Kuyucuklar, musluk
suyunda durulandi ve 15 dakika oda sicakhginda kurutuldu. Son olarak, kuyucuklara 100
pl %95'lik etanol ilave edildi. Mikroplaklar spektrofotometrede 15 dakika icinde okutula-
rak 620 nm’de optik dansite (OD) belirlendi. Her deney ¢ kez tekrarlandi ve ortalama
OD tespit edildi. A.baumannii ATCC 19606 susu pozitif kontrol olarak kullanildi. Biyofilm
olusumu asagidaki formdle gore zayif, orta ve gucli olarak siniflandirildi. Biyofilm olusumu
negatif; OD (izolat) < OD (negatif kontrol), zayif biyofilm olusumu; OD (negatif kontrol) <
OD (izolat) < 2 x OD (negatif kontrol), orta biyofilm olusumu; 2 x OD (negatif kontrol) <
OD (izolat) < 4 x OD (negatif kontrol) ve gticli biyofilm olusumu; OD (izolat) > 4 x OD
(negatif kontrol) olarak kabul edildi.

Virilans Genlerinin Polimeraz Zincir Reaksiyonu ile Belirlenmesi

DNA ekstraksiyonu kaynatma yontemiyle yapildi. Kanli agara tek koloni ekim yontemiy-
le ekilen bakterilerin 18-24 saatlik inkiibasyonu sonunda, bakteri kiltirtinden tek koloni
alindi. Mueller Hinton Buyyonda inkiibe edilen bakteri ardindan, 15 dakika 3000 xg'de
santrifiij edildi. Ustte kalan sivi dékiildii. Cokelti Gizerine 1 ml Tris/EDTA (TE) ¢ozeltisi ek-
lenerek vortekslendi ve mikrosantrifijj tiplerine aktarildi. Yikama islemi t¢ kez tekrarlandi.
En son yikamadan sonra ¢okelti izerine 100 pl TE tamponu eklendi ve tlpler 1si bloguna
konarak 15 dakika 100°C’de bekletildi. Mikrosantrifiijde 12.000 rpm’de bir dakika santrifij
edildi. Ust sivi, cokeltiye dokunmadan yeni bir steril mikrosantrifij tiipiine alindi ve elde
edilen DNA molekiiler testlerin uygulanmasi asamasina kadar -20°C’de saklandi.

Patojenite genlerinin variginin arastirlmasinda, viriilans genlerine ait primerler kulla-
nilarak PCR amplifikasyonu yapildi. Calismada kullanilan primer dizileri Tablo I'de goste-
rilmistir. PCR karisimi 25 pl hacimde; Tag DNA tamponu, 2.5 mM MgCl,, 200 uM dNTP
karisim, 30 pmol (her biri) primer ve 1 U Taq polimeraz 2 pl DNA olacak sekilde hazirland.
DNA amplifikasyonu 1s1 dongti cihazi (Global Genomics Partner, MyGenie96, ABD) ile ger-
ceklestirildi. Amplifikasyon, ilk denatiirasyon 94°C’de 10 dakika gerceklestirildikten sonra;
35 dongu denattirasyon 94°C’de 30 saniye, primer birlesmesi b/aOmp—A icin 52°C'de, bla_
icin 63°C'de, bla__ icin 48°C'de, bla.. . icin 48°C’'de 30 saniye ve 72°C’de 1 dakika

gAM FimH
olacak sekilde uygulandi. Amplifikasyonun sonunda 72°C’de 10 dakika son uzamanin ar-
dindan reaksiyon sonlandirildi. PCR trtinleri %2’lik agaroz jel elektroforezinde yurituldu.
Molekiiler agirlik belirteci olarak 100 bp DNA ladder kullanildi.
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Tablo I. Calismada Kullanilan Primer Dizileri

Gen Primer dizisi Baz cifti (bp)  Kaynak

CsgA F-5'-ACT CTG ACT TGA CTA TTA CC-3’ 200 10
R-5'-AGA TGC AGT CTG GTC AAC-3'

csuk F-5'-ATG CAT GTT CTC TGG ACT GAT GTT GAC-3’ 976 11
R-5'-CGA CTT GTA CCG TGA CCG TAT CTT GAT AAG-3’

fimH F-5’-TGC AGA ACG GAT AAG CCG TGG-3' 508 12
R-5’-GCA GTC ACC TGC CCT CCG GTA-3’

ompA F-5'-CAA TTG TTA TCT CTG GAC-3’ 966 13
R-5'-ACC TTG AGT AGA CAA ACG A-3’

bla F-5'-ATG AAT GTC ATT ATA AAA GC-3' 925 14

PER-1
R-5"-AAT TTG GGC TTA GGG CAG AA-3’

BULGULAR

Tum izolatlarin %60.3 (94/156)'Gnln biyofilm olusturdugu saptanmistir. Biyofilm olus-
turan 94 izolatin 17’sinin zayif, 33’lnlin orta, 44’tGnun gulc¢li biyofilm olusturma yetenegin-
de oldugu bulunmustur. A.baumannii izolatlarinda biyofilm yapim diizeyine gore dagilim
Tablo II'de gosterilmistir.

Yapilan test islemleri sirasinda elde edilen negatif/pozitif kontrollerin ve izolatlarin li¢ kez
okuma sonrasl elde edilen OD sonuclarinin ortalamalarina gore, ortalama biyofilm biyokdit-
le olusturma kapasitesinin 2.23 + 0.0033 oldugu belirlenmistir (Sekil 1).

Calismaya dahil edilen izolatlar arasinda (n=156) csgA, csuk, ompA, fimH ve bla,, | gen-
leri sirasiyla %71.2 (n=111), %32.1 (n= 50), %21.8 (n= 34), %7.1 (n=11) ve %3.2 (n=
5)'sinde saptanmistir.

Biyofilm varligi saptanan 94 izolatin 79 (%84.0)'unda viriilans geni varligi saptanmustir.
Biyofilm yapimi gosteren izolatlar arasinda csgA, ompA, csuk, fimH virtlans genlerinin sikhg
ise sirasiyla; %41.5 (n= 39), %24.5 (n= 23), %20.2 (n=19) ve %5.3 (n= 5) olarak tespit
edilmistir. A.baumannii izolatlarindaki virilans genleri ile biyofilm yapim diizeyi arasindaki
iliski Tablo lll'te gosterilmistir.

Tablo II. Acinetobacter baumannii izolatlarinda Biyofilm Yapim Diizeyine Gére Dagilim

Biyofilm yapim diizeyi Sayi
Gicli pozitif 44
Orta pozitif 33
Zayif pozitif 17
Negatif 62
Toplam 156
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Sekil 1. 0D620de biyofilm biyokiitle dagilimi (2.23 + 0.0033).

Tablo Ill. Acinetobacter baumannii izolatlarindaki Viriilans Genleri ile Biyofilm Yapim Diizeyi Arasindaki
lliski

Gen tipi Biyofilm giiclii (+) Biyofilm orta (+) Biyofilm zayif (+) Toplam (n)
csgA 16 15 8 39
ompA 8 5 10 23
csuk 14 4 1 19
fimH 3 2 - 5

A.baumannii izolatlarinin elde edildigi on farkl merkeze gore degerlendirme yapildigin-
da, biyofilm olusumu gozlenen izolatlarin %22.3 (21/94)’Gniin tek bir merkezden oldugu
belirlenmistir. Biyofilm olusturan izolatlarin PFGE pulsotiplerine gore en sik pulsotip 11 %19.1
(18/94), pulsotip IX %17.0 (16/94) ve pulsotip VI %12.8 (12/94)'de yer aldigi saptanmistir.
Pulsotip Il icinde gticlt biyofilm treten (n=11) ve kandan elde edilen (n=12) izolatlar daha
fazla bulunmustur. Pulsotip IX icinde yer alan 16 izolatin blyiik cogunlugu kan izolati (n=
13) olarak belirlenirken bunlarin biylik cogunlugunun (n=9) orta diizeyde biyofilm yapimi
gosterdigi saptanmustir. Pulsotip VI icinde yer alan 12 izolatin ¢cogunlugunun (n= 7) yine
orta diizey biyofilm Urettigi ve hepsinin kan izolati (n= 12) oldugu belirlenmistir.

TARTISMA

A.baumannii'nin idrar kateteri, santral ventz kateter, endotrakeal tiip gibi tibbi aletlerin
yltizeyinde kolonizasyonuna bagl olarak, bakterinin abiyotik ylizeylerde Gremesi sonucu
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nozokomiyal enfeksiyonlara neden oldugu bilinmektedir'®. Bakterilerin biyofilm olusturma
kapasitelerinin gosterildigi calismalar, genellikle kateter iliskili enfeksiyonlara neden olan
izolatlar tizerinde yapilmistir. Calismamizda farkli bir bakis acisiyla, CID olduklari kanitlan-
mig, 10 ayn saglk kurulusundan elde edilerek PFGE ile klonal iliskileri belirlenmis invaziv
A.baumannii izolatlarinda biyofilm varligr arastinlmistir. A.baumannii'nin biyofilm yapiminin
arastinldig calismalarda mikrotitrasyon plak yontemi, polistren tiip yontemi gibi biyofilm
tabakasinin absorbans 6lcimu temeline dayanan farkli yontemler kullaniimaktadir. Calig-
mamizda kristal viyole ile boyama yapilan mikroplak yontemi kullanilarak biyofilm varligi
izolatlarin yarisindan fazlasinda (%60.3; 94/156) tespit edilmistir. Pozitif kontrol ve izolatla-
rin, Ug kez tekrarlanan yontem sonucu elde edilen OD ortalamalarina gore, ortalama biyo-
film biyokitle olusturma kapasitesinin 2.23 + 0.0033 oldugu belirlenmis ve standart izolata
gore yapilan kiyaslamada invaziv izolatlarin standarda gore daha yiiksek seviyede biyofilm
olusturduklari kanitlanmistir.

A.baumannii'nin biyofilm iligkili virllans belirleyicileri olarak tanimlanan gen bdlge-
leri ve proteinleri; iki bilegenli sistem tarafindan diizenlenen CsuA/BABCDE saperon siste-
mi (bfmS/bfmR), dis membran proteini olan ompA, dis membran proteini olan biyofilm
iliskili protein (bap) gibi bircok sayida arastiriimasi gereken gen boélgeleridir. Son yapilan
calismalarda, A.baumannii’'nin biyofilm olusumu Uzerine etkisi olan faktorler arastiriimistir
ancak klinik izolatlardaki biyofilm olusumuna katki saglayan genlerin arastiriimasiyla ilgili
veriler kisithdir'®'”, Bu nedenle, calismamizda 156 adet A.baumannii klinik izolatinda bi-
yofilm olusumuyla iliskisini aradigimiz ompA, csuk, fimH ve csgA genleri PCR yontemiy-
le incelenmistir. A.baumannii'de biyofilm varhiginin antibakteriyel diren¢ ve dig ortamda
uzun sure canli kalabilmesinde rolli oldugu bilinmektedir. Biyofilm olusturan bakterilerin
morfolojik, metabolik ve fizyolojik olarak farkhliklar gosterdigi cesitli aragstirmalarda ortaya
konmustur. Pseudomonas tirleri, Staphylococcus epidermidis, Candida turleri basta olmak
tzere mikroorganizmalarin biyolojik ve diger ylizeylere tutunmasinin farkli mekanizmalarla
gerceklestigi bilinmektedir. Bakterilerin ylizeylere tutunmasinda hiicre motilitesi, bakteriyel
ekzopolisakkarit sentezi, flajella ve pililer rol oynamaktadir. A.baumannii’'nin ylzeylere tu-
tunma mekanizmalari heniiz tam olarak acikhiga kavusmamustir'®. A.baumannii'nin plastik
ve cam ylizeylerde biyofilm olusturmasinda ekzopolisakkaritlerin rol aldiginin gosterildigi
bir arastirmada, bakterilerde flajella veya pili bulunmamasina ragmen, diger bakteri tiirle-
rinde pili olusumundan sorumlu olan csuC ve csuE gen lokuslari ile biiyiik oranda benzerlik
gosteren dizilimlerin varligi ortaya konulmustur'®. A.baumannii'nin biyofilm olusturmasin-
da ve yapismasinda bircok gen uriiniintin rol aldigr gosterilmistir. Bununla birlikte, abiyotik
ylizeylerdeki biyofilm olusumu ve konak hiicresine yapisma arasinda yakin bir iligki yok
gibi goriinmektedir, hicre-htcre ve hiicre-yuizey etkilesimi farkh klinik izolatlar tarafindan
degiskenlik sergilemektedir. Bu degiskenlik, farkl pili-benzeri yapilar araciigiyla biyotik ve
abiyotik ylizeylerde yapismayi gosterebilir'®, Tomaras ve arkadaslarinin yaptigi bir calisma-
da'? A.baumannii ATCC 19606 izolatinin, CsuA/BABCDE saperon sistemi araciligiyla tretilen
pilusun abiyotik yiizeylere bakterinin tutunmasi icin gerekli oldugu saptanmistir. Calismada
CsuA/BABCDE saperon sisteminin bir parcasi olan csuE'nin inaktive edilmesinin biyofilm olu-
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sumunun yani sira pili tretiminin kaldirnimasina da neden oldugu sonucuna varilmistir. Azizi
ve arkadaslarinin yaptiklari calismada?® ise, biyofilm varhigi kanitlanmis 65 CID A.baumannii
izolatinin hepsinde ompA ve csuE genlerinin, 43 (%66)’linde ise bap gen varliginin oldugu
saptanmistir. Calismamizda biyofilm olusumu saptanan izolatlarda ompA ve csuE gen bdl-
gelerinin varligi sirasiyla, %24.5 ve %20.2 olarak tespit edilmistir.

Turkiye’de A.baumannii virlans faktorleriyle ilgili az sayida yapilan ¢calismada kullanilan
yontem farkliliklari nedeniyle karsilastirma yapilmasi glic olmaktadir. Era¢ ve arkadaslari-
nin CID'li 65 A.baumannii izolatinda viriilans faktorlerini arastirdiklar ¢alismada?!, biyofilm
olusturma, siderofor Uretimi, serum direnci, “twitching (segirme)” ve “swarming (yayil-
ma)” hareketleri ile efluks pompAsi varligi fenotipik yontemlerle arastinlmistir. izolatlarin
klonal yakinliklari, ERIC-2 primeri kullanilarak PCR ile incelenmis ve tespit edilen tim klon-
lardan temisili birer izolat alinarak, toplam 16 bakteride virllansla iligkili 6zellikler arasti-
nlmigstir. Biyofilm olusturma kapasitesi incelenen bu izolatlardan 12'sinin gucli biyofilm
ureticisi oldugu belirlenirken, siderofor Uretimi saptanmamistir. On alti izolattan ikisinin,
serumun bakterisidal etkisine direncli, birinin orta duyarli, 13’Unun ise duyarl oldugu bu-
lunmus, bir izolatta “twitching (seyirme)”, yedi izolatta ise “swarming (yayllma)” hareketi
g6zlenmistir. Calismamizda sdzkonusu calismadan farkli olarak izolatlarin klonal yakinlklari
daha 6nceden PFGE yontemiyle belirlenen izolatlar kullaniimis ve virtilans genleri molekdler
yontemle gosterilmistir. Pulsotiplere gore yapilan degerlendirmede biyofilm Ureten 94 izo-
latin yarisinin t¢ farkli pulsotip icinde yer almasi dikkat ¢ekicidir. Biyofilm olusturan izolatlar
en sik pulsotip Il %19.1 (18/94) icinde yer almis olup bunlar Mersin, istanbul ve Erzurum
olmak Uzere Ug farkll merkeze ait kan (n=11), bronkoalveoler lavaj (n= 4), plevral sivi (n=
1) ve doku (n= 1) orneklerinden olusmaktaydi. Pulsotip Il icinde gii¢li biyofilm ureten kan
izolatlari daha fazla bulunurken, pulsotip IX ve pulsotip VI icinde yer alan izolatlarin blytik
cogunlugunun orta diizey biyofilm Ureten kan izolati oldugu belirlenmistir. Pulsotip VI, An-
kara ve Kayseri’deki merkezlere ait izolatlar icerirken, pulsotip IX'un Ankara ve Mersin’deki
merkezlere ait izolatlar icerdigi gorilmustar.

Calismamizda, zayif, orta ve glicli biyofilm yapan izolatlarda viriilans genlerinin dagilimi
karsilastinldiginda, calisilan bitiin genlerin giicli ve orta pozitif biyofilm varligi olan izolat-
larda daha fazla sayida oldugu saptanmistir (Tablo II). Bu durum 6zellikle csgA ve csuE gen
varliklarinin izolatlardaki biyofilm olusumunda katkilarinin oldugunu dusiindiirmektedir.
izolatlarin patojenite gen varligina bagl biyofilm olusturma mekanizmalari daha ayrintili
calismalarla miimkin olabilecektir.

Sonug olarak, bu calismada CiD invaziv A.baumannii biyofilm yapan izolatlarda yiik-
sek oranda virlilans gen varliginin saptanmasi, bu izolatlarda virtilans ile biyofilm yapimi-
nin iliskili olabilecegini sirasiyla csgA, ompA ve csuE gen varliklarinin izolatlardaki biyofilm
olusumunda katkilarinin oldugunu, fimH geninin ise biyofilm yapimiyla iligkili olmadigini
gOstermistir.

Calismamizda CID invaziv A.baumannii izolatlarinda siklikla giiclii biyofilm yapiminin ol-
mas! ve beraberinde virtilans gen varliginin yaridan fazla izolatta saptanmasi bakterilerde
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biyofilm yapiminin antibiyotiklere direncli hale gelmelerinde etkili oldugunu gostermek-
tedir. Ote yandan, antibiyotiklere duyarli noninvaziv izolatlarda A.baumannii'nin biyofilm
yapimini ve viriilans genlerinin varhigini tespit edecek ileri calismalar, bakterinin epidemik
yayihmu icin antibiyotiklere direncli suslarda biyofilm yapimina ve viriilans genlerine ne de-
rece gereksinim duydugunu daha iyi aciklayacaktir.

CIKAR CATISMASI

12.
13.

Yazarlar bu makale ile ilgili herhangi bir ¢ikar catismasi bildirmemislerdir.
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