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Giris: Acinetobacter baumannii’de antibiyotik direncinin gelismesinde biyofilm yapiminin yani sira bircok virtilans geni de etkin role

sahiptir. Bu ¢alismada, infeksiyon tanisi almis hastalardan elde edilen ¢ok ilaca direngli A. baumannii izolatlarinda biyofilm yapimi ve
biyofilm yapiminda rol oynadigi diisiintilen viriilans genlerinin (csukE ve ompA) varligini arastirmak amaglanmustir.

Materyal ve Metod: Calisma, Hacettepe Universitesi Hastanesinde yatan, invaziv/invaziv olmayan infeksiyon tanisi almis hastalardan
elde edilen ¢ok ilaca direngli A. baumannii izolatlarinda yapilmistir. Tiir tanimlamasi konvansiyonel yontemler ve MALDI-TOF MS ile
yapilmistir. Biyofilm yapimi, kantitatif mikroplak biyofilm yéntemi ile saptanmis ve viriilans genleri olan csukE ve ompA varligi polimeraz
zincir reaksiyonu yéntemi kullanilarak tespit edilmistir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen toplam 100 izolat arasinda yer alan invaziv A. baumannii klinik izolatlari (n= 17); kateter (n= 6), kan (n=
5), doku (n= 2), nefrostomi ile alinan idrar (n= 1), plevral sivi (n= 1), eklem sivisi (n= 1) ve safra (n= 1) 6rneklerinden elde edilmistir. invaziv
olmayan izolatlar (n= 83); derin trakeal aspirat (%53), pliy (%16), balgam (%13) ve idrar (%1) drneklerinden elde edilmistir. izolatlarin
99'unda biyofilm varligi gésterilmistir. izolatlarn 52%inin giicli, 31‘inin orta ve 16’sinin zayif pozitif biyofilm tiretimine sahip oldugu
saptanmustir. incelenen virtilans genlerinden csuk, izolatlarin 88'inde [invaziv olmayan (n= 73) , invaziv (n= 15)], ompA geni ise 91inde
[invaziv olmayan (n= 76), invaziv (n=15)] pozitif olarak tespit edilmistir. Gticlti biyofilm yapimi gésteren 52 izolatin [invaziv olmayan (n=
40), invaziv (n=12)] 47inde, orta biyofilm yapimi gésteren 31 izolatin [invaziv olmayan (n= 26), invaziv (n= 5)] 25’inde csuk ve ompA
virtilans gen varligi saptanmustir.

Sonug: Biyofilm yapimi, invaziv A. baumannii izolatlarinda oldugu gibi invaziv olmayan izolatlarda da yiiksek oranda tespit edilmistir.
Biyofilm yapimi gortilen izolatlarda, biyofilm yapimi ile pili olusum sisteminin bir parcasi olan csuE geni ve ompA dis membran porin
proteinini kodlayan ompA geni arasinda yliksek oranda iliski saptanmstir. A. baumannii, ¢ok ilaca direngli invaziv olmayan izolatlarda
da ytiksek biyofilm yapimi ve viriilans genlerinin varligi ile nozokomiyal infeksiyonlarda tehdit olusturmaya devam etmektedir.
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Introduction: Biofilm production and as well as many virulence genes play an active role in the development of antibiotic resistance in
A. baumannii. In this study, it was aimed to investigate biofilm production in multidrug-resistant A. baumannii isolates obtained from
patients diagnosed with infection and the presence of the virulence genes (csuk and ompA) thought to play a role in biofilm production.

Materials and Methods: This study was conducted on multi-drug resistant A. baumannii isolates obtained from patients hospitalized
in Hacettepe University Hospital and diagnosed as having invasive/non-invasive infection. The identification of the species was carried
out by conventional methods and MALDI-TOF MS. Biofilm production was determined by quantitative microplate biofilm method and
the presence of the virulence genes csuE and ompA was determined using polymerase chain reaction method.

Results: Among the 100 isolates included in this study, invasive A. baumannii clinical isolates (n= 17) were determined from catheter
(n=6), blood (n=5), tissue (n= 2), nephrostomy urine specimen (n= 1), pleural fluid (n= 1), joint fluid (n= 1) and bile (n= 1) samples.
Non-invasive isolates (n= 83) were obtained from deep tracheal aspirate (53%), pus (16%), sputum (13%) and urine (1%) samples.
The presence of biofilm was determined in 99 of the isolates. It was determined that 52 of the isolates had strong, 31 had medium
and 16 had weak positive biofilm production. Of the virulence genes examined, csuE was positive in 88 [non-invasive (n= 73), invasive
(s=15)] and the ompA gene was positive in 91 [non-invasive (s= 76), invasive (s= 15)] of the isolates. The presence of csuE and ompA
virulence genes were detected in 47 of 52 isolates [non-invasive (n= 40), invasive (n= 12)] with strong biofilm production and in 25
of 31 isolates with medium biofilm production [non-invasive (n= 26), invasive (n= 5)].

Conclusion: Biofilm production has been detected at a high rate in non-invasive isolates as well as in invasive A. baumannii isolates.
In isolates with biofilm production, a high correlation was found between biofilm production and csukE gene which is a part of the pili
formation system and ompA gene which encodes the ompA outer membrane porin protein. A. baumannii continues to pose a threat
in nosocomial infections with high biofilm production and the presence of virulence genes in multidrug-resistant non-invasive isolates.

Key Words: Acinetobacter baumannii; Biofilm; Virulence genes

GIRIS
Acinetobacter baumannii, cok ilaca direncli
(MDR) hastane infeksiyonlarinin en onemli et-

gelisen uzaklastirilmas1 zor mikroorganizma kii-
mesidir. A. baumanniinin tibbi aletler {izerinde
vasayabilmesi ve antibiyotiklere direncli olmasinin

kenlerinden biridir. A. baumanniiye bagh infek-
siyonlarin artisina ve etkenin artan Kklinik onemi-
ne radmen patogenezinde rol oynayan faktorler
hakkinda az bilgi bulunmaktadir. A. baumannii
hastane ortaminda yasamini siirdiirebilme potan-
siyeline sahiptir ve hastane ortaminda kullanilan
esyalar ve tibbi aletler {izerinde yasayabilmektedir.
Bunlar arasinda yer alan solunum cihazlarn ve
kateterler, adezyon ve kolonize olma yetenegdi
nedeniyle, A. baumanniiye bagli ventilator iliskili
pnomoni ve kan yolu infeksiyonlarinin gelisiminde
onemli bir role sahiptirm. Mikrobiyal  biyofilm,
mikroorganizmanin canli veya cansiz bir yiizeye
vapismast ve sonrasinda bakterinin {irettigi hiicre
dist polisakkarit matriks icerisinde tiremesi sonucu

baslica nedeni, kati yiizeylerde biyofilm olustura-
bilme kabiliyetidir(?!.

Cok ilaca direncli A. baumannii infeksiyonla-
rinin  tedavisinde biyofilm yapiminin engellenmesi
ve viriilans faktorlerinin inhibisyonuna yonelik ge-
listivilen peptitler, yeni terapctik stratejiler arasinda
onemli unsurlar olarak yer almaktadir. Biyofilm
vapabilen A. baumannii izolatlar1 konagin bagisiklik
mekanizmalarindan kacabilmekte, patojenin yasam
stiresinin uzamasina bagh olarak Kklinik ortamlarda
bulasiciligin  uzamasina neden olmaktadir. A. bau-
manniinin cansiz yiizeylerde biyofilm olusturmasina
neden olan bazi genetik yapilar bulunmaktadir. A.
baumannii ATCC 19606 susunda pilus yapimina
yol acan csuA/BABCDE operonu, bakterinin yiize-
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ye tutunmasi ve biyofilm yapimi icin gerekli oldugu
ve Klinik izolatlarda cok yaygin olarak bulundugu
gosterilmistir. csuE geni A. baumanniinin biyofilm
olusturmasinda gorev alan ©nemli yapilardan biri-
sidir. csuE geninin inaktivasyonu ile pili olusumu
ve biyofilm yapimi engellenmektedir. A. bauman-
nifnin konak hiicreye tutunmasi, epitel hiicre olii-
mii, erken apoptozis olusumu, dendritik hiicrelerde
gecikmis nekroz olusumu ve dokulara invazyon
gibi onemli role sahip olan ompA ise, A. bau-
manniiye bagl gelisen bakteriyemi ve nozokomiyal
pnomonide mortaliteye etki eden en onemli virii-
lans faktoriidir. Bu gen A. baumanniinin biyofilm
olusturmasini saglamaktadir. Mutant A. baumannii
izolatlanmin biyofilm olusturamadigi, ompA allelinin
yeniden eklenmesiyle biyofilm olusumunun tekrar
basladig gbsterilmistir[3'5].

Bu calismada, invaziv ve invaziv olmayan in-
feksiyonu olan hastalardan elde edilen cok ilaca
direncli A. baumannii izolatlarinda biyofilm yapimi
ve biyofilm yapiminda rol oynadigi diisiiniilen
virlilans genlerinin (csuE ve ompA) varhgini aras-
tirmak amaclanmustir.

MATERYAL ve METOD
Hastalar ve Bakteri izolatlan

Ocak-Aralik 2016 tarihleri arasinda Hacette-
pe Universitesi Hastanesinde vatan hastalardan
elde edilen, otomatize yontemle (MALDITOF-MS,
Bruker Daltonics, Almanya) A. baumannii olarak
tammlanan ve konvansiyonel yontemlerle (Gram
boyama, oksidaz, TSI besiyeri) dogrulanan izolatlar
(n= 100) calismaya alinmustir. Antibiyotik duyarhlik
mikrodiliisyon yontemiyle cahsilmis ve The Euro-
pean Committee on Antimicrobial Susceptibility
Testing (EUCAST) kriterlerine gore degerlendirilmis-
tirl®), Amikasin, azitromisin, gentamisin, imipenem,
meropenem, netilmisin, piperasilin, piperasilin+ta-
zobaktam, sefepim, seftazidim, siprofloksasin, tige-
siklin ve tobramisin duyarlihik sonucuna gore en az
tic antibiyotik grubuna direncli bulunan izolatlar cok
flaca direncli olarak siniflandinilmustir!”..

Biyofilm Yapimimnin Kantitatif Mikroplak

Yontemi ile Belirlenmesi

Biyofilm yapimimin saptanmasi amaciyla kan-
titatif mikroplak biyofilm yontemi uygulanmstir'),
A. baumannii izolatlann %0.25 glikoz iceren triptik

soy buyyon icinde steril mikroplak kuyucuklarda

18-24 saat 37°C’de inkiibe edilmistir. Serbest
hiicrelerin uzaklastirilmasi amaciyla mikroplak ku-
yucuklart {ic kez steril fosfat tampon cozeltisi
(PBS) ile yikanmstir. Metanol ile fiksasyon isle-
mi sonrasinda metanoliin uzaklastirilmas: amaciyla
mikroplaklar oda sicakliginda 15 dakika ters cev-
rilerek bekletilmistir. Takiben kuyucuklar, %1’lik
kristal viyole ile oda sicakhginda 20 dakika bo-
yanmustir. Mikroplaklarin  yikanmasinin  ardindan
kristal viyolenin ¢oziinmesi icin kuyucuklar %95’lik
etanolde 20 dakika bekletilmistir. Mikroplaklar 15
dakika icinde 620 nm’de Kkantitatif sonucun dog-
rulanmasi amaciyla iic kez okutularak optik dan-
site (OD) belirlenmistir. Calismada, A. baumannii
ATCC 19606 susu pozitif kontrol olarak kullanil-
mustir. Optik dansite sinir degeri (ODc), asagidaki
formiilde gosterildigi gibi, negatif kontroliin OD
degeri ortalamasinin iizerinde {i¢ standart sapma
(SD) olarak belirlenmistir: ODc= negatif kontro-
lin ortalama OD’si + (3 x SD negatif kontrol).
Sonuclar optik dansitelerine gore; giiclii biyofilm
olusumu (4 x ODc <OD), orta diizeyde biyofilm
olusumu (2 x ODc <OD<4 x ODc); zayif biyo-
film olusumu (ODc <OD<2 x ODc); ve biyofilm
olmayan (OD<ODc) olarak yorumlanmuistir.

Viriilans Genlerinin Polimeraz Zincir
Reaksiyonu ile Belirlenmesi

[zolatlarn DNA ekstraksiyonu sonrasinda csuE
(976 bp) ve ompA (966 bp) virlilans genlerinin
varh@ referans primerler kullanilarak polimeraz
zincir reaksiyonu (PZR) yontemi ile tespit edil-
mistirl®19%. PZR kansimi 25 pul  hacimde; Taq
DNA tamponu, 2.5 mM MgCl2, 200 pM dNTP
karisim, 30 pmol (her biri) primer ve 1 U Taq
polimeraz 2 pul DNA olacak sekilde hazirlanmis-
tir. DNA amplifikasyonu 1s1 dongii cihazi (Global
Genomics Partner, MyGenie96, ABD) ile gercek-
lestirilmistir. Ik denatiirasyon 94°C’de 10 dakika
gerceklestirildikten sonra amplifikasyon; 35 dongii
denatiirasyon 94°C’de 30 saniye, primer birles-
mesi csuE icin 63°C’de ve ompA icin 52°C’de
30 saniye ve 72°C’de 1 dakika olacak sekilde
uygulanmustir.  Amplifikasyonun sonunda 72°C’de
10 dakika son uzamanin ardindan reaksiyon son-
landinlmustir. PZR tirtinleri %2’lik agaroz jel elekt-
roforezinde yiiriitiilmiistiir. Molekiiler agirhk belir-
teci olarak 100 bp DNA ladder (Thermo Fisher
Scientifics, Massachusetts, ABD) kullanilmustir.
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istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler IBM SPSS Statistics siriim
23.0 yaziim ile gerceklestirilmistir. Nitel verilerde
tammlayici istatistikler olarak say1 ve vyiizde de-
gerleri kullanilmistir. Nitel degiskenler arasindaki
iliskileri incelemek icin Pearson ki-kare ya da
tabloda beklenen frekansi 5’ten kiiciikk goz olmasi
durumunda Fisher'in kesin testi kullarilmistir. P
degeri 0.05’ten Kkiiciik ise istatistiksel olarak an-
lamh kabul edilmistir.

BULGULAR

Bu calismaya, 62’si yogun bakim, 38’i serviste
vatan hastalardan infeksiyon etkeni olarak saptanan
A. baumannii izolatlar1 (n= 100) dahil edilmistir.
invaziv A. baumannii klinik izolatlari (n= 17); ka-
teter (n= 6), kan (n= 5), doku (n= 2), nefrostomi
ile alinan idrar (n= 1), plevral stvi (n= 1), eklem
svist (n= 1) ve safra (n= 1) orneklerinden elde
edilmistir. Invaziv olmayan izolatlar (n= 83); derin
trakeal aspirat (%53), piy (%16), balgam (%13),
idrar (%01) orneklerinden elde edilmistir.

Invaziv izolatlarin (n= 17) varisindan fazlasinin
12 antibiyotige direncli oldugu saptanmustir. Inva-
ziv olmayan izolatlarin (s= 83) yarisindan fazlasi-
nin 10 antibiyotige direncli oldugu belirlenmistir.
Invaziv ve invaziv olmayan izolatlarda farkh anti-
biyotiklere karsi direncli izolat sayisi Tablo 1’de
gosterilmistir.

Invaziv ve invaziv olmayan izolatlar arasin-
da antibiyotik diren¢ acisindan istatistiksel olarak

AZT, NET ve TOB’da anlamli farkhlik bulunmus
(p< 0.05) ve bu antibiyotiklere direnc invaziv
izolatlarda istatistiksel olarak yiiksek saptanmustir.

[zolatlarin  biyofilm yapimi acisindan vapilan
degerlendirmesinde, negatif kontrole gore vapi-
lan olciimde izolatlarin 99’unda biyofilm olusumu
kantitatif olarak gosterilmistir. Izolatlarin 52’sinin
gliclii pozitif, 31’inin orta pozitif ve 16’sinin zayif
pozitif biyofilm olusturdugu saptanmustir.

Incelenen viriilans genlerinden csuF, izolatlarin
88’inde [invaziv olmayan, s= 73 ve invaziv, s=
15], ompA geni ise 91’inde [invaziv olmayan, s=
76 ve invaziv, s= 15] porzitif olarak tespit edilmis-
tir. Invaziv ve invaziv olmayan izolatlarda her iki
gen acisindan istatiksel fark Fischer kesin testine
gore anlamli olarak saptanmamustir.

Giiclii biyofilm yapimi gosteren 52 izolatin [in-
vaziv olmayan, s= 40 ve invaziv s= 12] 47’sinde,
orta biyofilm yapim gosteren 31 izolatin [invaziv
olmayan s= 26, invaziv s= 5] 25’inde csuE ve
ompA virillans gen varh@ saptanmistir. Biyofilm
derecesine gore; giiclii biyofilm yapimi olan inva-
ziv olmayan izolatlarda csuE gen varhg: daha fazla
iken, zayif biyofilm yapimi olan invaziv olmayan
izolatlarda ompA gen varh@ daha fazla saptan-
mustir. Biyofilm derecesine gore invaziv ve invaziv
olmayan izolatlarda her iki gen acisindan Fischer
kesin testine gore istatiksel fark anlamli olarak
saptanmarmmstir. Biyofilm yapim ile viriilans gen-
lerinin goriilme sikh@ Tablo 2'de gosterilmistir.

Tablo 1. invaziv ve invaziv olmayan izolatlarda 13 farkl antibiyotige karsi direngli izolat sayisi

izolatlar (100) AN AZT GEN

IMP MER NET PIP PIP+TAZ

FEP CAZ CIP TIG TOB

invaziv (n= 17) 8 17 13 15
invaziv Olmayan (n=83) 39 66 58 67

16 17 16 16 16 16 1 13
60 76 70 72 72 73 5 36

AN: Amikasin, AZT: Azitromisin, GEN: Gentamisin, IMP: imipenem, MER: Meropenem, NET: Netilmisin, PIP: Piperasilin,
TAZ: Tazobaktam, FEP: Sefepim, CAZ: Seftazidim, CIP: Siprofloksasin, TIG: Tigesiklin, TOB: Tobramisin.

Tablo 2. Biyofilm olusumunun kantitatif dagilimi ile viriilans gen iliskisi

Giiclii Biyofilm Olusumu

Orta Biyofilm Olusumu

Zayif Biyofilm Olusumu

- . (n=52) (n=31) (n=16)
Viriilans genleri —; - - A ; :
Invaziv  Invaziv olmayan Invaziv  Invaziv olmayan Invaziv Invaziv olmayan
(n=12) (n= 40) (n=15) (n= 26) (n=1) (n=15)
csuk 11 39 3 25 1 8
ompA 12 36 2 25 1 14
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TARTISMA

Cok ilaca direncli A. baumannii izolatlarinin
hastane ortaminda yasamasi ve diren¢ kazanmast,
onemli bir nozokomiyal infeksiyon etkeni olmasim
sa@lamstir. Bakterinin hastane ortaminda
infeksiyon etkeni olarak yiiksek oranlarda ortaya
cikmasi, en onemli viriilans faktorlerinden biri olan
biyofilm yapimina ba§hd1rl5]. Diinya’da vyapilan
bircok calismada A. baumannii izolatlarinda
yliksek seviyede biyofilm yapimi tespit edilmistir.
Rosales-Reyes R ve arkadaslari!!! nozokomiyal
infeksiyon etkeni olarak elde edilen A. baumannii

izolatlarnin ~ %96.4’tinde  (108/112)  biyofilm
varh@ gostermistir. Amin M ve arkadaslan12],
invaziv ve invaziv olmayan toplam 64

A. baumannii izolatinin 55’inde biyofilm varligini
tespit etmistir. Calismamizda, hastanede yatan
hastalardan infeksiyon etkeni olarak elde edilen
hem invaziv ve hem de invaziv olmayan
A. baumannii izolatlarinda biyofilm yapiminin yiiksek
oldugu belirlenmistir. Bu calhisma kapsamindaki
100 izolatin 99'unda kantitatif mikroplak teknigi
ile biyofilm olusumu tespit edilmistir.

Cok ilaca direncli A. baumannii izolatlarinda
veni tedavi secenekleri azalmaktadir. Bu calisma
kapsaminda yer alan invaziv ve invaziv olmayan
izolatlarin  her iki grupta varisindan fazlasimin
10’dan fazla farkh antibiyotige direncli oldugu
saptanmustir. Daha siklikla yogun bakimda tedavi
goren hastalardan elde edilen izolatlarda (%62)
ise, biyofilm yapimui ile birlikte iki viriilans geninin
varligr yiikksek diizeyde saptanmistir. Yogun bakim
initesi gibi invaziv girisimlerin arttigi ortamlarda
hastalik etkeni olan A. baumannii izolatlarimin
biyofilm {iretimi ile birlikte vyiiksek antibiyotik
direnci de gosterdigi goriilmektedir. Biyofilm
tiretimini baskilamalar acisindan giiniimiizde bircok
peptid versiyonu iizerinde calismalar yapilmaktadir.
Ozellikle insan katelisidinlerinden ~ LL-37’den
gelistirilen peptit 148, sigir Kkatelisidinlerinden
indolisidin ve Afrika peceli kurbagasindan elde
edilen magainin-2 peptitlerinin, cok ilaca direncli
A. baumannii izolatlarimn olusturdugu biyofilm
yapisini durdurma, parcalama sonucu antibiyofilm
etki gosterdigi ve etkene bagh infeksiyonlarin
tedavisinde umut olabilecegi gbsterilmistir[13"15].

Zeighami H ve arkadaslarinin yogun bakimda en
az 48 saat kalmis ve semptomatik klinik infeksiyonu

olan hastalardan elde edilmis kan, balgam, yara,
idrar orneklerinde iiremis 100 adet A. baumannii
ile yapmis olduklan calismada, izolatlarin %91’inin
vaygin ilac direncli oldugu, biitiin izolatlarin ornek
tipi fark etmeksizin biyofilm olusturdugu (giiclii=
58, orta= 42) ve biitiin izolatlarin en azindan
bir biyofilm ile iliskili gen icerdigi (csuE= %100,
ompA=%81) saptanmistir !, Boone RL ve
arkadaslarinin  A. baumannii izolatlarinda viriilans
fenotiplerini irdeledikleri calismasinda kandan elde
edilen A. baumannii izolatlarinin, balgam, vara,
vb. orneklerden elde edilen izolatlardan daha fazla
biyofilm olusturduklar g'cisterilmistir[17].

Diinyada vapilan bircok calismada, biyofilm
yapimi ile bakteri viriilansi arasinda dogru bir
iliski oldugu gosterilmistir. Bakterinin viriilansinda
onemli rol oynayan bap, csuE, ompA, pgaA,
abal gibi bircok genin varligi, A. baumanniinin
biyofilm olusturma kapasitesini artirmaktadir. Vi-
rillans genlerinin bazilar1 biyofilm olusturmayan
izolatlarda da gozlenmesine ragmen, soz konusu
genlerin goriilme sikhigi ve ekspresyonu biyofilm
olusturan izolatlarda daha vyiiksek tespit edilmis-
tir212] Calismamizda csuE geni pili yapimi ve
infeksiyon olusturma basamaginda onemli bir role
sahip olmasi, ompA geni ise bakterideki biyofilm
yapimini arttirmasi ve ilac hedefi olmasi nedenle-
riyle secilmistir. Calismamizda izolatlarin biyofilm
diizeylerine gore csuE ve ompA gen varliklari-
nin invaziv ve invaziv olmayan izolatlarda sayisal
acidan cok farklilik gostermedigi sadece invaziv
olmayan zawyf pozitif biyofilm varligi gosteren
izolatlarda ompA gen varh@inin csuE'den belirgin
olarak fazla oldugu izlenmistir (Tablo 2). Calisma
izolatlarinda genel olarak ompA gen varligmin
daha yiiksek oranda oldugu goriilmiistiir. Viriilans
genlerinin  varligi ile biyofilm yapmimn iliskisi
incelendigi Shenkutie AM ve arkadaslarimin cahs-
masinda ise, incelenen A. baumannii izolatlarinin
vaklasik %50’sinde biyofilm {iretimi gozlenmemis
olmasma ragmen, bu izolatlarin hepsinde csuE,
adeFGH, ompA ve abal gen varliklarimin oldu-
gu saptanmistir. Bu nedenle, biyofilm ile iliskili
bu genlerin biyofilm olusturan ve olusturmayan
izolatlarda ekspresyon seviyelerinin karsilastiriimasi
gerektigi belirtilmistir' 18!, OmpA, konak epiteline
adezyon, hiicre cekirdegine translokasyon sonucu
hiicrede sitotoksik etki ile hiicre cliimiine ve serum
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direncine neden olmaktadir19-21], OmpA’nin bu

ozelligi disinda antimikrobiyal direncle de iliskili ol-
dugu dustiniilmektedir. Calismamizda yer alan cok
ilaca direncli olan izolatlarda biyofilm yapimi ile
birlikte ompA'nin yiiksek diizeyde tespit edilmesi
bu iliskiyi destekler niteliktedir. A. baumanniide
ompAnin asirt yapimmnin ozellikle nozokomiyal
pnomoni ve bakteriyemilerde tek basina bagim-
siz risk faktorii oldugu bilinmektedirl22!. OmpA
ekspresyonunun kantitatif molekiiler yontemlerle
hizh tespiti, ozellikle risk grubu yiiksek hastalarda
cok ilaca direncli A. baumannii izolatlarinin erken
tanist acisindan kullanilmaya adaydlr[23]. Calisma-
mizda yer alan izolatlarda biyofilm yapimiyla ilgili
diger genlerin ve varliklarin1 gosterdigimiz csuE
ve ompA genlerinin ekspresyon mekanizmalari-
nin c¢alisilamamis ve izolatlar arasindaki benzerlik
analizinin yapilamamis olmasi calismadaki cnemli
kisithliklar olarak belirlenmistir.

Sonuc  olarak, biyofilm  yapim  invaziv
A. baumannii izolatlarinda oldugu gibi invaziv ol-
mayan izolatlarda da yiiksek oranda tespit edilmis-
tir. Biyofilm yapimi goriilen izolatlarda, biyofilm
vapimi ile pili olusum sisteminin bir parcasi olan
csuE geni ve ompA dis membran porin proteini-
ni kodlayan ompA geni arasinda yiiksek oranda
iliski saptanmustir. A. baumannii, cok ilaca direncli
invaziv olmayan izolatlarda da yiiksek biyofilm ya-
pimi ve virlilans gen ekspresyonu ile nozokomiyal
infeksiyonlarda tehdit olusturmaya devam ederken
ozellikle ompA, A. baumannii infeksiyonlarinda
yeni bir terapotik hedef olarak calisiimaya deger
goriinmektedir.
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