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OZET

EGRIBEL M. (2021). Yaralarda Biyofilm Iceren Bakteriler Uzerine Lucilia sericata
Larvalarinin Etkisi. Istanbul Universitesi-Cerrahpasa Lisansiistii Egitim Enstitiisii, T1bbi
Mikrobiyoloji ABD. Yiiksek Lisans Tezi. Istanbul.

Derinin biitinliginiin bozulmas: ile olusan yaralarda 6nce bakteri kolonizasyonu,
sonrasinda ise enfeksiyon gelisir. Uygulanan yanlis tedaviler ve diyabet hastaligi
yaralarin iyilesme siirecini uzatir. Bunun sonucu olarak da bakterilerin biyofilm
olusturmasi ve antibiyotiklere karsi diren¢ kazanmasi ka¢inilmaz bir hale gelir. Bu da
yaralarin iyilesme siirecini uzatir, hatta iyilesmesini engeller. Bundan dolay1 biyofilm
olusturan bakteriler ile enfekte kronik yaralarin tedavisi zordur. Bakterilerin
antibiyotiklere karsi gelistirdigi direng dolayis1 ile 1995 yilindan sonra yaralarin
tedavisinde tekrardan kullanilan Lucilia sericata larvalarmin biyofilm tabakasini
temizleyerek yok ettigi goriilmiistiir.

Aldiklar1 tedavilere ragmen yaralar iyilesmeyen, Aralik 2019 ve Mart 2021 tarihleri
arasinda Istanbul Universitesi-Cerrahpasa Geleneksel ve Tamamlayict Tip Uygulama ve
Arastirma Merkezi Yara Tedavi Unitesine basvuran yas ortalamasi1 59,4 olan 7’si kadin,
23’1 erkek olan 30 hastanin yarasindan alinan siiriintii 6rnekleri Cerrahpasa T1p Fakiiltesi
Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali Laboratuvarlarinda ¢alismaya alinmigtir. Hastalarin
%66,6’sinda diyabetten, %33,4’linde ise diger hastaliklardan dolay1 yara olusmustu.
Yaralardan Larva Debridman Tedavisi (LDT) uygulamadan o6nce ve uygulama
yapildiktan sonra steril ekiivyon ¢ubuguyla siirlintii 6rnekleri alinmis; bakteriyolojik,
antibiyogram  duyarliligit  ve  biyofilm  olusturup  olusturmadigi  agisindan
degerlendirilmistir. Bakterilerin tanimlanmasi i¢in geleneksel ve modern yontemler
kullanilmigtir. Tanimlanan bakteriler kongo red agar besiyerine ekilerek biyofilm
olusturup olusturmadigina bakilmistir. Hastalarin 19 (%63,3) unda tek bir cins/tiir bakteri
izole edilirken 11 (%36,7)’inde birden fazla bakteri cinsi/tiirii tremistir. Yara
infeksiyonlarinda en sik karsilasilan etkenlerin Proteus mirabilis ve Gram pozitif
comaklar oldugu goézlemlenmigtir. LDT uygulandiktan sonra 22 (%73,3) hastanin
yarasindaki bakteri koloni sayilar1 ayn1 kalirken; 4 (%13,3) hastanin yarasindaki bakteri
koloni sayist iki kez LDT uygulandiktan sonra %50; 4 (%13,3) hastanin yarasindaki
bakteri koloni sayisi ise dort kez LDT uygulandiktan sonra %50 oraninda azaldigi
goriilmiistiir. Ayrica hastalarin 13 (%43,3)’linde ii¢ kez, 11 (%36,7)’inde iki kez, 4
(%]13,3)’tinde ise dort kez LDT uygulandiktan sonra, tedaviye baslamadan Once
yaralardan alinan materyallerde iireyen bakterilerden farkli bakteri tiirleri tiremistir.
Hastalarin 2 (%6,7)’sinde ise uygulanan LDT sonrasinda bakteri tiirleri ayni1 kalmistir.

Bu ¢alismanin sonucunda 21 (%70) hastadan izole edilen bakterilerde biyofilm olusumu
gozlenirken, 9 (%30) hastada tiireyen bakterilerde ise biyofilm olusumu tespit
edilememistir. Ayrica, LDT sayesinde yaralarda etken bakterilerin ve olusturdugu
biyofilm tabakasinin 6nemli 6l¢tide bertaraf edildigi gézlemlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Lucilia sericata, Larva Debridman Tedavisi, Biyofilm, Yara,
Mikroorganizma
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ABSTRACT

EGRIBEL M. (2021). The Effect of Lucilia sericata Larvae on Biofilm-Containing
Bacteria in Wounds. Istanbul University-Cerrahpasa, Institute of Graduate Studies,
Medical Microbiology Department. Thesis of Master. istanbul.

Firstly, bacterial colonization and then infection develop in wounds formed by the
deterioration of the integrity of the skin. Improper treatments and diabetes prolong the
healing process of wounds. As a result, it becomes inevitable for bacteria to form a biofilm
and gain resistance against antibiotics. This prolongs the healing process of wounds and
even prevents healing of wounds. Therefore, the treatment of infected chronic wounds
with biofilm-forming bacteria is difficult. Due to the resistance developed by bacteria
against antibiotics, it has been observed that Lucilia sericata larvae, which are used again
in the treatment of wounds after 1995, clean and destroy the biyofilm layer.

Despite being treated, 30 unhealed patients were studied, of which 23 (76.7%) were male
and 7 (23.3%) were female. The mean age of the patients was 59.4 years, who applied to
Istanbul University-Cerrahpasa Traditional and Complementary Medicine Application
ansd Research Center Wound Treatment Unit between December 2019 and Mach 2021.
The swab samples were taken from the wounds to study at Cerrahpasa Faculty of
Medicine , Medical Microbiology Department Laboratory. Wounds occured in 66.6% of
the patients due to diabetes and 33.4% of them due to other diseases. Swab samples were
taken from the wounds with a sterile swab before and after the application of Larval
Debridement Therapy (LDT). Also, it was evaluated in terms of bacteriological,
antibiogram susceptibility and biofilm formation. Traditional and modern methods were
used for identification of bacteria. The identified bacteria were inoculated on Congo red
agar medium to see if they formed a biofilm. A single genus/species of bacteria was
isolated in 19 (63.3%) of the patients, while more bacteria genus/species were grown in
11 (36.7%) of them. It has been observed that the most common agents in wound
infections are Proteus mirabilis and Gram positive bacillus. While the bacterial colony
counts in the wounds of 22 (73.3%) patients remained the same after LDT was applied;
the number of bacterial colonies in the wounds of 4 (13.3%) patients was 50% after LDT
application twice; it was observed that the number of bacterial colonies in the wounds of
4 (13.3%) patients decreased by 50% after applying LDT four times. In addition, different
bacterial species grew, after LDT was applied three times in 13 (43.3%) of the patients,
twice in 11 (36.7% ) and four times in 4 ( 13.3%). Different types of bacteria grew from
the bactreria that grew in the materials taken from the wounds before the treatment. In 2
(6.7%) of the patients, the bacterial species remained the same after LDT.

As a result of this study, while biofilm formation was observed in bacteria isolated from
21(70%) patients, biofilm formation was not detected in bacteria grown in 9 (30%)
patients. Also, it was observed that the active bacteria and the biyofilm layer formed in
the wounds were significantly eliminated by LDT.

Keywords: Lucilia sericata, Larval Debridement Treatment, Biofilm, Wound,
Microorganism



1. GIRIS VE AMAC

Biyofilm, mikroorganizmalarin iirettigi polimer matriks tarafindan c¢evrelenmis
mikrorganizmalarin kiimelenmesiyle olusmus bir yapidir. Bu yap1 tek bir tiir
mikroorganizma tarafindan olusturulabildigi gibi birden fazla mikroorganizma tiirii
tarafindan da olusabilmektedir. Biyofilmlerden bazilar1 yilizeye yapisirken, bazilari
yiizeye yapismaz Ki bu biyofilmler genelde doku ve salgilarda goriilmektedir (1).
Anthony Van Leeuwenhoek kendi yapmis oldugu ilkel mikroskobunu kullanarak kendi
dislerinden ve dilinden siyirdigi pargaciklarda kiime halinde bulunan mikroplari

gozlemleyerek ilk kez biyofilmi tanimlamistir (2).

Diinyada ve iilkemizde siklikla karsilasilan sorunlarindan biri kronik yaralardir.
Kronik yaralar; ¢ogunlukla diyabetik ayak iilserleri, basing iilserleri ve vendz bacak
tilserleri seklindedir. Diyabet hastalarinin %15’inin alt ekstemitelerinde iilserler
gelismekte olup, bunlarin %14-24’{inde ise mevcut ayak iilserleri amputasyon ile

sonuglanabilmektedir (3, 4).

Yara tizerinde olusan bakteri kolonizasyonu veya enfeksiyonu yaranin
tyilesmesini engelledigi gibi kroniklesmesine de neden olur. Gegmisten bugiine kadar,
kronik enfeksiyonlara neden olan bakteri 6zelliklerinin siv1 biiyiime ortaminda yetistirilen
stispanse edilmis bakterilere benzer oldugu tespit edilmistir. Son 20 yilda yapilan
caligmalar, bir ¢ok kronik enfeksiyonun mikrobiyal biiyiimenin biyofilm modunun
sonucu olarak ortaya ¢iktigim1 gostermektedir (5-7). Bir infeksiyon biyofilm ile iliskili
oldugunda tipik olarak yavas gelisir, nadir de olsa savunma sistemi ile ¢oziilir ve
antimikrobiyal tedaviye gegici olarak yanit verir (7). Biyofilm igeren yaralarin geg
iyilesmesinin kronik yara enfeksiyonlarindan kaynaklandigi hipotez olarak o6ne
stirilmektedir (8-11).

Kronik bakteri enfeksiyonlari genelde biyofilm kaynaklidir. Biyofilm olusan
kronik yaralarin tedavisi yiiksek maliyeti, agrisi, sosyal ve psikolojik sorunlart neden ile

tiim diinyada bir sorun olarak goériilmektedir (12).
Bu ¢alisma ile;

e Kilasik tedavi yontemleri ile tedavi edilemeyen ve kroniklesen yaralarda

biyofilm olusturan bakterilerin tiirleri belirlenecektir.



e Lucilia sericata larvalarinin, yaralarin kroniklesmesine neden olan ve

biyofilim olusturan mikroorganizmalara tizerine etkisi ortaya konacaktir.

e LDT uygulama sayis1 artik¢a yaralardaki bakteri kolonizasyonun ve

bakteri tiirlerinin degisip degismedigi belirlenecektir.
e LDT’nin yaralarin iyilesme siiresine olan etkisine bakilacaktir.

Ayrica bu calisma ile yaralarda biyofilm iceren bakteriler ilizerine L. sericata
larvalarinin etkisinin arastirilacak olmasi, biyofilm tabakasimnin ortadan kaldirilmasi
durumuna da 1sik tutacaktir. Bu sayede biyofilm tabakasina etki eden birlesikler

tanimlanabilir, tibbi malzemeler ve cihazlar tizerinde kullanilabilir.



2. GENEL BILGILER

Bocekler, hayvanlar aleminin %80'inden fazlasini olusturmakta olup diinyadaki
en fazla tiire sahip sinifi olustururlar (13). Tahminen 10 milyonun iizerinde tiirii oldugu
sanilan boceklerin 1 milyon tiirii tanimlanmistir. Bu da boceklerin kiigiik bir béliimiiniin

tanimlandigin1 ve tanimlanmasi gereken ¢ok tiiriin oldugunu gostermektedir (14, 15)
(Sekil 2.1).
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Sekil 2.1: Hayvan Tiirleri infografikleri (13)

D1s ortamalara uyum saglama ve ilireme yetenekleri sayesinde bocekler zorlu
kosullarin istesinden kolaylikla gelmektedir. Bu sayede yiizyillardir farkli insan
kiiltlirleri tarafindan taninmis olan boceklerin bir kismi giiniimiizde modern bati tibbi igin
terapotik bir amag¢ igin kullanilmaktadir. Son zamanlarda giderek artan bir sekilde
kullanilan Larva Debridman Tedavisi (LDT), canli L. sericata cinsi sinek larvalarinin

kronik ve inat¢1 yaralarin tedavisinde basarili bir sekilde uygulanmasina en iyi 6rnektir.

2.1. Lucilia sericata
Calliphoridae ailesinde yer alan L. sericata tiiriine ait larvalar yalnizca oli

dokulara saldirip kronik yaralarin hizla iyilesmesini saglamaktadir (16). Yara tedavisinde



L. sericata’nin I. ve II. evre larvalari kullanilmaktadir. Bu larvalar iirettikleri enzimler ile
yaralardaki nekrotik dokular eriterek ve yiyerek yaralarin iyilesmesini saglarlar. Yara
tizerindeki mikroorganizmalarin iiremesini durdurarak, oldiirerek ve yiyerek yarayi
dezenfekte etmektedirler. Boylece sepsis olusumunu onleyip dokuyu graniilasyon
olusturmasi i¢in uyarir. Bu tedavi yontemi, Larva Debridman Tedavisi (LDT) olarak
bilinmektedir. Bu tedavi yontemi altta yatan nedenlere bakilmaksizin her tiir yaranin
tedavisinde kullanilmaktadir. Larvalarin canli dokuya higbir zarar1 olmadig, yaralari hizli

ve giivenilir bir sekilde debride ettigi de bildirilmektedir (16).
Larvalar yaralara ii¢ sekilde etki etmektedir (17-19).
1. Oncelikle nekrotik dokuyu debride ederler.
2. Graniilasyon olusturmasi i¢in dokuyu uyarirlar.
3. Larvalarin salgiladiklar1 antibakteriyel etkiye sahip maddeler yarayi

dezenfekte ederler.

2.2. Kronik Yara

Ongoriilen bir siire igerisinde iyilesemeyen ve epitelize olup kapanamayan acik
yaralar ‘kronik yara’ olarak tanimlanir. Bu yaralar klinik olarak degerlendirildiginde
durgundur. lyilesmeyi engelleyebilecek faktorlerin, miimkiinse yara bakim planinin bir

pargasi olarak degerlendirilmesi ve yonetilmesi gerekir (Tablo 2.1).

Tablo 2.1: Yara lyilesmesini Geciktiren Faktorler (20-23)

Lokal faktor Sistemik faktor

m Yetersiz oksijenasyon/iskemi m ileri yas

m Enfeksiyon m Kronik hastaliklar: koroner arter hastaligi, periferik damar hastaligi,
m Yabanci cisim kanser, diyabet, hipertansiyon, kronik obstriiktif akciger hastaligt

m Vaskiiler yetmezlik m {laclar: kortikosteroidler, nonsteroid antiinflamatuarlar, kemoterapi
m Deri kurumasi m Cok yiiksek veya diisiik viicut kitle indeksi

m Maserasyon m Yasam tarzi: alkol tiiketimi, sigara igme, hareket kabiliyetinin kisitlt
m Nekroz olmasi, psikososyal refah

m Basing m Immiinosupresyon: kanser, radyoterapi, AIDS

m Odem m Yetersiz beslenme

m Travma m Stres




Bu yaralar genel olarak ii¢ gruba ayrilabilir;
1. Basi Yaralar
2. Alt Ekstremite Ulserleri

3. Radyasyon Cilt Yaralanmalari (24)

2.2.1. Bas1 Yaralan

Basi yaralari, hastalarin hareketsiz kaldiklarinda kemik ¢ikintisi {izerinde gelisen
yaralardir. Sakrum, iskium ve biiyiik trokanter etkilenen yaygin yerlerdir ve genelde yatak
yaralar1 diye bilinir (24). Nekroz 2 saat gibi kisa siireli bir basingla da ortaya
cikabilmektedir (25). Ayrica diyabet kontrolii, beslenme ve enfeksiyonlardan korunma
yontemleri gibi faktorlerin kontrolii saglanmalidir. Basing ortadan kaldirildiginda basi

yaralariin bir ¢ogunun iyilestigi gozlemlenmistir (26, 27).

2.2.2. Alt Ekstremite Ulserleri

Genel olarak bacak iilserlerinin iki farkli sebebinin oldugu bilinmektedir. Bunlar
arteriyel ya da venoz yetmezliktir. Birgogu (%80- 90) ventz kapak kaynakli hastaliklardir
(27-29). Doku nekrozuna yol acan faktor, lokalize 6dem ve bagimli alt ekstremitelerde
artmig basing olarak gozlemlenir. Neden olan kesin mekanizma bilinmemekle birlikte
doku Odeminin ilser bolgesinde Onemli bir onarim inhibitériiniin  oldugu
diisiiniilmektedir. Bu duruma ek olarak bolgede muhtemelen oksijen iletimi ve diflizyon
bozulmustur. Artmis perfiizyon basincina ve hipoksiye yol acan durumunun sebebi
postkapiller tikanmadir. Ekstremitedeki revaskiilarizasyonun bir gostergesi iskemik

ektremitede iyilesmeyen bir yaradir (30).

2.2.3. Radyasyon Cilt Yaralanmalari
Harici 1s1n radyasyonlar cilt izerinde hem akut hem de kronik etkilere sahip olan

yaralanmalardir. DNA hasar1 zamanla yayilir ve hiicrelerin boliinebilme yetenekleri

bozulabilir (31).

2.3. Larva Debridman Tedavisi (LDT)

Siiptiratif deri enfeksiyonlarinin L. sericata sineginin larvalariyla tedavi edilmesi,
LDT olarak adlandirilir. LDT de kullanilan larvalarin kontaminasyondan uzak ve steril
olmast 6n kosuldur (32-38). Ayrica kullanim ag¢isindan zaman kavrami da oldukga

onemlidir. ik 8 saatte yumurtadan yeni ¢ikan larvalarmn kullanilmas1 gerekir ya da 8 ila



10°C'de buzdolabinda saklanmasi onemlidir (32). Optimal viicut 1sisin1 saglamak
debridmani arttirmak ic¢in ¢ok onemlidir. Fazla nem larvalara zarar verirken, yeterli
oksijen kaynaginin olmasi larvalar i¢in olduk¢a faydalidir. Larvalarin, yeterli oksijenli
ortamda olmalarina imkan saglamak icin tikayici olabilen okliizif pansuman tercih
edilmemelidir. Sistemik olarak bilinen antibiyotikler larva gelisimini etkilemezken,

propilen glikol hidrojen sargilar larvalarin gelisimini ve bitylimesini sinirlandirabilir (38).

2.3.1. Tarihce
LDT’nin tarihgesi, 1930’lu yillara kadar dayanmaktadir. Napolyon ordusunda

gorevli Dr. Baron Larrey ve Amerikan i¢ savaslarinda gorevli Dr. Joseph Jones larvalarla
ilgili 6nemli bir bulgu farketmistir. Aym1 zamanda bu larvalarin canli dokuya zarar
vermeden, sadece nekrotik dokulari ortadan kaldirdigini gézlemleyen ilk hekimler
olmuslardir. ilk bilimsel arastirma 1931 yilinda Baer tarafindan irinli deri enfeksiyonlar
tizerinde Calliphoridae ailesine ait sinek larvalar1 kullanilarak yapilmistir (39). LDT,
Amerikal1 cerrahlar tarafindan yumusak doku ve kemik enfeksiyonlarinda 1930’dan
1940’11 yillara kadar yaygin olarak kullanilmistir. Bu siire zarfinda ABD’de de 300°den
fazla hastane standart olarak LDT’yi 1940’lara kadar kullanmistir; fakat bu tedavi
yontemi antibiyotiklerin ortaya ¢ikisiyla birlikte ¢ok fazla uygulanmamaya baslanmistir.
LDT zor iyilesen yaralarin tedavisinde 1990’11 yillardan sonra yeniden kullanilmaya

baslanmistir (39).

Altta yatan hastaliktan bagimsiz olarak son 20 yilda piiriilan ve kabuklu yara
tedavisinde kullanmilmaktadir. Bu tedavi sadece ABD ile smirli kalmayip Israil, Biiyiik
Britanya, Almanya, isveg, Isvigre, Ukrayna ve Tayland’da tekrardan eskisi gibi
kullanilmaya baglanmistir. Basing {ilseri, vendz Staz iilseri, temporal mastoiditler,
fournier gangreni, nekroze tiimér Kitleleri ve diger yumusak doku yaralariin tedavisinde

kullanilarak yayginlasmistir (40, 41).

Yara {lizerindeki 6lii doku larva enzimleri tarafindan eritilerek c¢ikarilir. Ayni
zamanda bu larva enzimleri yaray1 dezenfekte eder ve bdylece graniilasyon dokusu
olusumu uyarilir. Diyabetik yara tedavisinde LDT ¢ok siklikla kullanilan bir tedavi
yontemidir. Infeksiyonu onlemek, 6lii dokuyu uzaklastirmak, yeni yiizey dokusu
olusturmak bu yaralarin iyilesmesini hizlandirir. Nekrotik doku cerrahi olarak

uzaklastirmaya calisildiginda saglikli dokuya zarar vermek olas1 bir durumdur. Ancak,



larvalar yara iizerinde kullanilmaya baslanildiginda saglikli doku hi¢bir sekilde zarar

gormez ve yara dogal yolla temizlenmis olur.

Larvalarin bir ¢ok faydali 6zelligi vardir. Larvalarin salgiladigi proteolitik
enzimler ve antibakteriyel maddeler graniilasyonu uyarir. Nekrotik dokuyu temizleyen bu
maddeler yaralarin iyisemesini de hizlandirmis olur. 2007 yilinda Huberman ve
arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada L. sericata larvalarinin 138, 152 ve 194 kDa agirliginda
antibakteriyel aktiviteye sahip oldugu ortaya konulmustur (19).

2.3.2. LDT’nin Etki Mekanizmasi

Allantoin, sistein, siilfidril radikalleri, glutatyon, amonyak, kalsiyum karbonat ve
biiylime uyarici faktorleri L. sericata larva salgilarinin igeriginde mevcuttur. Ayni
zamanda karboksipepeptidaz A ve B, 16kin aminopeptidaz, kollagenaz ve serin proteazlar
(tripsin ve kimotripsin benzeri olan enzimler) larvalarin yaralardan beslenme halinde

salgiladigr cesitli enzimlerdir (42).

Yapilan ¢alismalar larva salgilarinin en az 2 antibakteriyel 6zellige sahip madde
icerdigini ortaya koymustur. Bu maddeler molekiil agirligi 3-10 kDa olan bir hidrofobik,
pepdid benzeri bir yapi ile < 1 kDa’luk hidrofilik bir maddedir (19, 43).



3. GEREC VE YONTEM

Aralik 2019 ve Mart 2021 tarihleri arasinda yiiriitilen “Yaralarda Biyofilm
Iceren Bakteriler Uzerine Lucilia sericata Larvalarinin Etkisi” baslikli ¢alismamiz igin
Istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi (CTF) Dekanligi, Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu’nun 05.09.2019 tarihli 133996 no’lu karar1 ile onay alindi. Bu
dogrultuda Istanbul Universitesi-Cerrahpasa Geleneksel ve Tamamlayic1 Tip Uygulama
ve Aragtirma Merkezi Yara Bakim Unitesine basvuran 30 hastanin yara lezyonlarindan
LDT 6ncesi ve sonrasinda steril ekiivyon ¢ubuklariyla siiriintii drnekleri alindi1. Ornekler
hem bakteriyolojik hem de biyofilm agisindan degerlendirildi. Siiriintii 6rnekleri Koyun
Kanli Agar, Cikolata Agar, MacConkey Agar ve Chromagar gibi cesitli besiyerlerine
ekilerek 37 °C’de 18-24 saat inkiibe edildi. Kullanilan diger besiyerleri Mueller Hinton
Agar, Kongo Red Agar, TSI (Triple Sugar Iron) Agar, Simmons Citrate Agar, Glukoz
Agar ve MIO (Motility Indole Ornithine)’dur.

Ureyen bakterileri geleneksel ve modern yontemler ile tanimlandiktan sonra
antibiyogramlar1 yapilarak duyarl ve direng¢li olma durumlart EUCAST 2021 sistemine
gore belirlendi. Tanimlanan bakteri kokenleri Brucella broth besiyerlerine alinarak -20
°C’de saklandi. Kokenler bakterilerin cesitlerine gore Mueller hinton agar ve ¢ikolata
agar besiyerlerine tekrar ekim yapilarak 37 °C’de 18-24 saat inkiibe edildi. Daha sonra
canlandirilan bakteriler Kongo Red agar besiyerine ekilerek ayni sekilde 37 °C’de 18-24

saat inkiibe edildi ve biyofilm agisindan degerlendirildi.

3.1. Kullamilan Besiyerleri

3.1.1. Koyun Kanh (% 5) Agar Besiyeri

Damitik su igerisinde eritilen dehidre besiyeri 40 g/L konsantrasyonunda
ayarlanarak otoklavda 15 dakika boyunca 121 °C'de sterilize edildi. iginde 500 mL
besiyeri bulunan balon joje 45-50 °C’ye kadar sogutulduktan sonra %5 oraninda defibrine
olan koyun kani eklendi. Iyice karistirildiktan sonra petri kutularma 4 mm kalinlikta

olacak sekilde petri kutularia dokiildii.

3.1.2. Cikolata Agar Besiyeri
Buyyon besiyeri igerisine agar agar eklenerek isitildi ve boylece erimesi igin

beklendi. pH’1 7.2-7.4 arasinda olacak sekilde ayarlandi. Daha sonra 121 °C’de 15 dakika



boyunca otoklavlanarak steril edildi. Icinde 500 mL agar besiyeri olan balon 45 °C’ye
sogutuldu ve i¢ine %7 oraninda defibrine koyun kani eklendi. Kaynar suda iki dk boyunca
tutulduktan sonra iyi bir sekilde karistirildi ve petri kaplarina 4 mm kalinlikta olacak

bi¢cimde konuldu. Bu besiyeri genel tiretim amach kullanilmistir (44).

3.1.3. MacConkey Agar Besiyeri

MacConkey agar besiyeri hazir kutu seklinde ticari olarak iiretici firmadan
(Oxoid) 500 g’lik paketlerde alinip, {izerindeki prosediire uygun olarak 51,5 g toz besiyeri
1000 ml distile suda eritiltilerek 121 °C’de 15 dakika boyunca otoklavlandi.

Daha sonra petri kutularina 45 °C’ye kadar sogutulduktan sonra 4 mm kalinliginda
dokiildii ve katilagmasi sagland1 (Sekil 3.1).

Sekil 3.1: MacConkey Agar Besiyeri

Bu besiyeri kristal viyole ve safra tuzlarini igerdiginden Gram pozitif bakterilere
kars1 inhibitor etkisi mevcuttur. Ayrica igerdigi laktoz sebebiyle laktoza etkili olan
bakterilerin ayriminda kullanilir (45).

3.1.4. Chromagar Besiyeri

Toz besiyeri formunda olan CHROMagar (CHROMagar, Fransa), liretici firma
Onerilerine gore hazirlanip petri kutularina dokiilerek kullanima hazir hale getirildi (Sekil
3.2). Chromagar segici bir besiyeridir. Belirli bir substrattan enzimatik faaliyet sonucunda

baska bir madde olusmasi ile koloninin renk degisimi meydana gelir.
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Sekil 3.2: Chromagar Besiyeri

3.1.5. Mueller Hinton Agar Besiyeri

Mueller Hinton Agar (Oxoid) dehidre besiyeri, 500 mL distile su i¢inde 19 g
tartilarak sicak suda isitilarak eritildi ve otoklavda 121 °C'da 15 dakika sterilize edildikten
sonra 50 °C'a sogutularak 4 mm kalinhiginda petri kutularina dokiildii (Sekil 3.3).

8

Sekil 3.3: Mueller Hinton Agar Besiyeri

3.1.6. Kongo Red Agar Besiyeri

Kongo Red Agar Besiyeri; beyin kalp infiizyon buyyonu (37 g/L), siikroz (50
g/L), agar agar (10 g/L) ve Kongo kirmizis1 boyasi (0,8 g/L) ile hazirlandi. Besiyerine
konulacak Kongo kirmizisi boyasi (Mediko Kimya), 100 ml distile suda
¢oziindiriildiikten sonra hazirlanarak 121 °C'de 15 dakika steril edildi (Tablo 3.1).

Tablo 3.1: Kongo Kirmizis1 Boyasi

Kongo Kirmizisi 08¢

Distile Su 100 ml
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Besiyeri otoklavlandiktan sonra 50 °C'ye sogutularak Kongo kirmizisi boyasi

soliisyonu eklendi (Sekil 3.4).

Sekil 3.4: Kongo Red Agar Besiyeri Hazirlanmasi

3.1.7. TSI (Triple Sugar Iron) Agar

Uretici firmadan (Acumedia) 2,5 kg’lik kutuda hazir bir sekilde alindiktan sonra
60 g toz 1000 mL distile suda eritildi ve tiiplere konuldu. Ayn1 zamanda tiipler 121 °C’de
15 dk otoklavlandi ve sonra dibinde yaklasik 2,5 cm besiyeri olacak sekilde yatik

konumda sogumaya birakildi.

Bu besiyeri, dekstroz, laktoz ve siikroz fermentasyonu ile hidrojen siilfid tiretimi
ozelliklerinin belirlenerek Enterobacteriaceae ailesi iiyelerinin tanimlanmasinda

kullanilmastir.

3.1.8. Sitrat Agar Besiyeri

Tablo 3.2’de belirtilen maddeler karistirilarak eritildikten sonra uygun aseptik
kosullarda tiiplere 5’er mL olacak sekilde dagitildi. Otoklavlanip sterilitesi saglanan
tiplerin dip bolimiinde 2,5 cm besiyeri olacak sekilde yatik konumda sogumaya
birakildi.

Bu besiyerinin kullanim amact Gram negatif bakterilerin karbon kaynagi olarak

sitrattan yararlanip yararlanmadiklarini belirlemek igindir (44).
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Tablo 3.2: Sitrat Besiyeri Igerigi

Agar Agar 209

Amonyum Dihidrojen Fosfat 1g

Sodyum Kloriir 50
Sodyum Sitrat 30
Magnezyum Siilfat 0,29
Bromtimol Mavisi 0,08 g
Dipotasyum Fosfat 1g

3.1.9. Dekstroz (D) Besiyeri

Balikli buyyon, bromtimol mavisi eriyigi ve agar agar 100 °C’de 1 saat boyunca
isitildiktan sonra igerisine 2 g dekstroz katilarak eritildi. Taplere 5’er ml olarak
paylastirildi ve bugu kazaninda 100 °C’de 30 dk 1siltilarak dik olacak sekilde sogumaya
birakildi.

Dekstroz besiyeri Gram negatif comaklarin dekstroza oksitleyici ve fermentleyici

etkisinin asit, gaz ve asetoin yapiminin arastirilmast amaciyla kullanildi (44).

3.1.10. Motilite — Indol — Ornitin Besiyeri (MIO)

MIO besiyeri ticari olarak (Becton Dickinson, United States) 500 g’lik kutuda
hazir olarak alinip {iretici firmanin prosediiriine uygun olarak 31 g toz 1000 mL distile
suda olacak sekilde eritilip tiplere dagitildi. Tiipler 121 °C’de 15 dakika siireyle
otoklavda steril edildi ve bakterinin igne 6ze ile ekimi saglandi. Inkiibasyon sonrasinda
ekim hatt1 ile siirl bir sekilde olmayan yaygin iireme hareket varliginin oldugunu
gostermekteydi. Bu besiyeri Enterobacteriaceae iiyelerinin hareket, indol ve ornitin

dekarboksilaz aktivitesinin belirlenmesi amaciyla kullanildi (46).
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Sekil 3.5: Enterobacteriaceae Uyelerinin Belirlenmesi Amactyla Kullanilan Tiip Besiyerleri

3.1.11. Gliserollii Triptik Soy Broth
500 g’lik kutu tiretici firmadan (Acumedia) hazir bir sekilde alindi ve prosediiriine

uygun bir sekilde 28 g toz besiyeri 900 mL distile suda eritildi. Sonrasinda 100 mL
gliserin eklendi ve 121 °C’de 15 dakika boyunca otoklavlanmasi saglandi. 45 °C’ye kadar
sogutulduktan sonra steril olan ependorf tiiplerine aktarimi saglandi.

Bu besiyeri aerop bakterileri dondurucuda uzun siireli saklamak ve stok koken
kaldirilmasi amaciyla kullanildi (Sekil 3.6) (44).

Sekil 3.6: Bakteri Stok Kiiltiirleri
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3.2. Yontemler

3.2.1. Yaralardan Ornek Ahinmas: ve Bakteriyolojik Kiiltiirii

Istanbul Universitesi-Cerrahpasa Geleneksel ve Tamamlayict Tip Uygulama ve
Arastirma Merkezi Yara Bakim Unitesi’ne LDT i¢in basvuran 30 hastanin acik yaralari,
L. sericata sinek tiirtine ait I. ve II. donem larvalar uygulanmadan 6nce steril serum
fizyolojik su ile yikandi. Daha sonra enfeksiyonun yaygin oldugu bolgelerden steril
ekiivyon ¢ubuklariyla 6rnekler alindi (Sekil 3.7). Steril olan larvalar yaranin bulundugu
bolgelere konularak yaranin durumuna gore larvalar yaradan uzaklasana kadar bekletildi.
Bu siire degismekle birlikte genel olarak 72 saat siirmekteydi. Tedavi, hastalarin
durumuna gore haftada bir ya da iki kez uygulandi ve her hastadan haftada en az bir defa
ornek alind1 (47).

Sekil 3.7: Yaradan Siiriintii Ornegi Alinmasi

Alinan Ornekler Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali
labratuvarlarina getirilerek yara kiiltiirii i¢in ekim yapilacak kanli agar, MacConkey agar
ve ¢ikolata agar besiyerlerine azaltma yontemiyle ekildi ve bu besiyerleri 37 °C*de 18-24
saat boyunca inkiibe edildi.

LDT o6ncesi ve sonrasi alinan 6rneklerdeki tireyen bakterilerin koloni sayilari semi
kantitatif yontemle degerlendirildi. Bakteriler goriiniim, {treme, boyanma ve

biyokimyasal 6zelliklerine gore identifiye edildi.
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Tanimlanan bakterilerin antimikrobiyal diren¢ ve duyarliliklarin1 saptamak igin
European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST) Onerilerine
uygun olarak 0,5 McFarland bulanikliga ayarlanmis olan bakteri siispansiyonundan
Mueller Hinton Agar besiyerine 1 mL ekim yapilip steril ekiivyonla besiyerinin yiizeyine

yayilmasi saglandi (47). EKimler 37 °C’de bir gece inkiibasyondan sonra degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Aralik 2019 ve Mart 2021 tarihleri arasinda Istanbul Universitesi-Cerrahpasa
Geleneksel ve Tamamlayic1 Tip Uygulama ve Arastirma Merkezi Yara Bakim Unitesine
bagvuran, yaslar1 48 ile 78 arasinda degisen 30 hastanin yara lezyonlarindan LDT
sirasinda  steril ekiivyon cubuklariyla siiriintii  6rnekleri alindi. Ornekler hem
bakteriyolojik, hem de biyofilm agisindan degerlendirildi. Hastalarin demografik ve

Klinik 6zellikleri Tablo 4.1’de gosterilmistir.

Tablo 4.1: LDT Uygulanan Hastalarin Demografik ve Klinik Ozellikleri

Parametreler

Kadin /Erkek, n 7/23
Yas (mean+SD) 42.6£16.7

Altta Yatan Hastahk

Diyabet 20
Venoz yetmezlik 15
Osteomyelit 1
Spina bifida 1
Yara Yeri

Ayak 28
Bacak 2

Yaranin Goriiniimii

Enfekte 15
Nekrotik 10
Piiriilan 6
Masere 1
Yaramn Tipi

Diyabetik yara 20
Amputasyon yarasi 4

Basing iilseri 2
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Venoz staz tilseri 2
Iskemik yara 1
Yanik yarasi 1
LDT Oncesinde Uygulanan Tedaviler
Antibiyotik 30
Islak Pansuman 8
Hiperbarik oksijen 5
Ozon 5
Cerrahi debridman 4
VAC (VakumYardimli Kapama) 2
Diger (Giimiis-Cinko Krem, Siiliik, Iyot, Rifadin) 7
Agr1 Durumu
Agrili 19
Agrisiz 11
Yarada Koku
Koku var 16
Koku yok 14
Sigara Kullanimi
Evet 18
Hayir 12
Bazi Hastalarin LTD Oncesi ve Sonras1 Durumlar
Tablo 4.2: 1. Hastanin Demografik ve Yara Ozellikleri
Yasi 73 flk gelis tarihi 02.03.2021
Altta yatan hastahklar1 | Damar tikaniklig Yara yeri Sol bacak
Yara baslangig tarihi 1yl Yara bityiikligii 8x12cm
Yara tipi Diyabetik yara Onceki tedavi sekli | Antibiyotik
Yarada koku Yok Sigara kullanimi Yok
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Sekil 4.1: 1. Hastanin LDT Oncesi ve Sonrasi

Tablo 4.3: 2. Hastanin Demografik ve Yara Ozellikleri

Yasi 58 flk gelis tarihi 16.02.2021
Damar tikanikligi, ) Sol ayak bas
Altta yatan hastahklar1 | Yara yeri
diyabet parmak
Yara baslangig tarihi 2 ay Yara biiyiikliigii 6x4cm
o Diyabetik yara, . ) o
Yara tipi Onceki tedavi sekli | Antibiyotik
amputasyon yarasi
Yarada koku Yok Sigara kullanim Yok

Sekil 4.2: 2. Hastanin LDT Oncesi ve Sonrasi




Tablo 4.4: 3. Hastanin Demografik ve Yara Ozellikleri
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Yas1 67 Tk gelis tarihi 09.10.2020

Altta yatan hastahklar1 | Diyabet Yara yeri Sag orta ayak

Yara baslangic tarihi 1yl Yara bityiikliigii 4x4x4cm
Antibiyotik,

o ] ) . ] hiperbarik oksijen,

Yara tipi Diyabetik yara Onceki tedavi sekli . _
hirudoterapi, glimiis
icerikli yara ortiisii

Yarada koku Yok Sigara kullanim Yok

Sekil 4.3: 3. Hastanin LDT Oncesi ve Sonrasi

Tablo 4.5: 4. Hastanin Demografik ve Yara Ozellikleri

Yasi 55 ilk gelis tarihi 18.12.2019
Altta yatan hastaliklar1 | Diyabet Yara yeri Sol ayak
Yara baslangig tarihi 5ay Yara biiyiikliigii 5x5cm
Yara tipi Diyabetik yara Onceki tedavi sekli | Antibiyotik
Yarada koku Yok Sigara kullanimi Yok




Sekil 4.4: 4. Hastanin LDT Oncesi ve Sonrasi

Tablo 4.6: 5. Hastanin Demografik ve Yara Ozellikleri

20

Yasi 69 T1k gelis tarihi 12.02.2021
Altta yatan hastaliklar1 | Diyabet Yara yeri Sag ayak
Yara baslangig tarihi 10 giin Yara biiyiikliigii 8x12cm
o Diyabetik yara, yanik | ) Antibiyotik,  yara
Yara tipi Onceki tedavi sekli .
yarasi merhemi
Yarada koku Yok Sigara kullanimi Var

Sekil 4.5: 5. Hastanin LDT Oncesi ve Sonrasi
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LDT uygulanan hastalarin cinsiyete gore dagilimlar Sekil 4.6’da gosterilmistir.

Cinsiyet Dagilimi

Sekil 4.6: LDT Uygulanan Hastalarin Cinsiyete Gére Dagilimi

Hastalarin diyabet ve diger hastaliklara oran1 Sekil 4.7°de gosterilmistir.
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40,00%

30,00%
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Sekil 4.7: Diyabet ve Diger Hastaliklar
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Hastalarin LDT seansindan sonra elde edilen kiiltiir sonuglar1 Tablo 4.7°de

gosterilmistir.
Tablo 4.7: LDT Uygulanan Hastalarin Kiiltiir Sonuglart
Ureyen Bakteriler Antibiyotik Diren¢ ve Duyarliik Durumlari
Koloni sayilari
1. Hasta
1. Seans

Escherichia coli

Duyarh: IPM, FOX, CRO, FEP, CXM, CTX, CAZ, GN,
ETP, MEM, TPZ, AK, NET

100,000 Direncli: AM, AMC, CIP, SXT
Duyarh: CIP, FOX, DA, E, LZD, VA, TEC, SXT, RD,
MSSA TE
LI Direngli: -
KNS Duyarh: FOX, E, LZD, VA, TEC, TE
100,000 Direngcli: DA, SXT, CIP, RA
2. Seans

Escherichia coli
100,000

Duyarh: IPM, FOX, CRO, FEP, CXM, CTX, CAZ, GN,
ETP, MEM, TPZ, AK, NET

Direncli: AM, AMC, CIP, SXT

3. Seans

Staphylococcus aureus
100,000

Duyarh: DA, E, LNZ, VA, TEC, SXT, LEV

Direncli: -

Gram Pozitif Comak Duyarh: VA, LNZ, E, TE
100,000 Direncli: RD, SXT, LEV
4. Seans

Staphylococcus aureus
100,000

Duyarh: VA, TEC, SXT, CIP, DA, E, LNZ, RA, TE

Direncli: -

5. Seans

MSSA Duyarh: SXT, LNZ, LEV, FOX, TE
100,000 Direncli: -

6. Seans

Staphylococcus aureus
100,000

Duyarh: VA, TEC, SXT, CIP, DA, E, LNZ, RA, TE

Direncli: -

7. Seans

Staphylococcus aureus
50,000

Duyarh: VA, TEC, SXT, CIP, DA, E, LNZ, RA, TE

Direncli: -

1. Seans
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Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: IPM, FOX, CRO, FEP, CXM, CTX, CAZ, GN,
ETP, MEM, TPZ, AK, SXT, CIP, AM

Direncli: -

2. Seans

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: ETP, GN,MEM, TPZ, AK, NET, FEP, IPM,
CRO, CAZ

Direncli: SXT, CIP, AM, AMC, CXM, CTX

Escherichia coli

Duyarh: FEP, CTX, CAZ, IPM, FOX, CRO, ETP, GN,
MEM, TPZ, AK

100,000 Direncli: AM, AMC, SXT, CIP
Gram Pozitif Comak Duyarh: TEC, VA, LZD

100,000 Direngli: CIP, SXT, E, DA, TE, RD
3. Seans

Gram Pozitif Comak Duyarl: VA, LZD

100,000 Direncli: RA, P, CIP, TE

Providencia stuartii
100,000

Duyarh: CIP, SXT, ETP, MEM, TPZ, AK, GN, FOX,
CTX, AM, CAZ, IPM, CXM, CRO, FEP

Direncli: NET, CT, AMC

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: SXT, ETP, MEM, TPZ, AK, NET, GN, SXT,
FOX, CTX, CAZ, IPM, CXM, CRO, FEP

Direncli: CIP, CT, AM, AMC

4. Seans

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: SXT, ETP, MEM, TPZ, AK, NET, GN, SXT,
FOX, CTX, CAZ, IPM, CXM, CRO, FEP

Direncli: CIP, AM, AMC

Gram Pozitif Comak Duyarh: LZD, VA, TEC

100,000 Direncli: CIP, P, DA, E, SXT

KNS Duyarh: FOX, SXT, VA, TEC, TPZ, E, DA, RD
100,000 Direngcli: CIP, TE

5. Seans

Proteus mirabilis
50,000

Duyarh: SXT, ETP, MEM, TPZ, AK, NET, GN, FOX,
CTX, CAZ, IPM, CXM, CRO, FEP

Direncli: CIP, AM, AMC

6. Seans

100,000

1. Seans

Pseudomonas aeruginosa

Duyarl: GN, NET, MEM, IPM, CAZ, FEP, TPZ

Direngli: CIP

100,000

Duyarh: TOB, AK, MEM

Pseudomonas aeruginosa

Duyarl, yiiksek doz: CIP, IPM, FEP

Direncli: -
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2. Seans

Antibiyotik Direng¢ ve Duyarliik Durumlar:

Duyarh: TOB, AK, MEM
Duyarl, yiiksek doz: CIP, IPM, FEP

Direncli: -

Pseudomonas aeruginosa
100,000

3. Seans

Duyarh: TOB, AK, MEM
Duyarl, yiiksek doz: CIP, IPM, FEP

Direncli: -

Pseudomonas aeruginosa
100,000

4. Seans

Duyarh: AK, NET, MEM
Duyarh, yiiksek doz: TPZ, FEP, CAZ, IPM

Pseudomonas aeruginosa

100,000
Direncli: CIP, CT
Staphylococcus aureus Duyarli: LZD, VA, TEC
100,000 Direncli: DA, E, CIP, SXT,RD, TE
N
1. Seans
Gram Pozitif Comak Duyarh: CIP, TEC, VA, LZD, TE, RD
50,000 Direngli: E, DA, SXT
KNS Duyarh: LZD, VA, TEC, SXT, TE, RD
50,000 Direncli: CIP, FOX, DA, E
2. Seans
KNS Duyarh: LZD, VA, TEC, SXT, TE, RD
50,000 Direngli: CIP, FOX, DA, E
3. Seans
KNS Duyarh: LZD, VA, TEC, SXT, TE, RD
50,000 Direncli: CIP, FOX, DA, E
sHsta
1. Seans
. Duyarh: ETP, MEM, TPZ, AK, NET, GN, CIP, SXT,
Morganella morganii FEP, CTX
50,000 Direngli: CXM, AM, AMC
Gram Pozitif Comak Duyarh: E, LNZ, VA, TEC
50,000 Direncli: P, CIP, DA, SXT, RD, TE
2. Seans

Duyarh: NET, MEM, CIP

Duyarh, yiiksek doz: TPZ, FEP, CAZ, IPM

Direncli: GN

Escherichia coli Duyarh: NET, TPZ, CIP, ETP, MEM, FEP, CRO, IPM

Pseudomonas aeruginosa
50,000
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50,000

Direncli: CXM, CTX, AM, AMC

Morganella morganii
50,000

Duyarh: NET, TPZ, CIP, ETP, MEM, FEP, CRO, IPM,
CAZ

Direncli: GN, SXT, AM, AMC, CXM

3. Seans

Duyarh: FEP, MEM, LEV

Pseudomonas aeruginosa

Duyarl, yiiksek doz: CAZ, IPM, TPZ

50,000
Direncli: -
Gram Pozitif Comak Duyarh: LNZ, VA, TEC, RD
50,000 Direncli: DA, SXT
4. Seans
Gram Pozitif Comak Duyarh: LNZ, VA
50,000

Direncli: LEV, E, RF, P, TE, DA

Morganella morganii
50,000

1. Seans

Duyarh: CTX, FEP, CRO, IPM, CAZ, LEV, ETP, MEM,
TPZ, SXT, LEV, GN

Direncli: AM, CXM, AMC

Morganella morganii
100,000

Duyarh: CAZ, CTX, FEP, CRO, ETP, MEM, AK, GN,
NET

Duyarh, yiiksek doz: IPM

Direncli: LEV, SXT, AM, AMC

Gram Porzitif Comak Duyarh: TEC, VA, LNZ, E
50,000 Direncli: SXT, CIP, P, DA, TE, RD
2. Seans

Morganella morganii
50,000

Duyarh: CAZ, CTX, FEP, CRO, ETP, MEM, AK, GN,
NET

Duyarh, yiiksek doz: IPM

Direncli: LEV, SXT, AM, AMC

Gram Pozitif Comak Duyarh: TEC, VA, LNZ, TE, E
50,000 Direncli: P, DA
3. Seans

Morganella morganii
50,000

Duyarh: CAZ, CTX, FEP, CRO, ETP, MEM, AK, GN,
NET

Duyarh, yiiksek doz: IPM

Direncli: LEV, SXT, AM, AMC

Gram Pozitif Comak
50,000

Duyarh: VA, LNZ

Direngli: E, DA, RD, LEV, P, TE

50,000

Pseudomonas aeruginosa

Duyarh: NET, CAZ, IPM, MEM, LEV

Duyarl, yiiksek doz: TPZ, CAZ, FEP, IPM
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Antibiyotik Direng¢ ve Duyarliik Durumlar:

Direncli: -

4. Seans

Proteus mirabilis
50,000

Duyarh: MEM, ETP, SXT, NET, GN, CAZ, CXM, CTX,
FEP, CRO, IPM

Duyarh, yiiksek doz: CIP

Direncli: AM, AMC

5. Seans

Proteus mirabilis
50,000

Duyarh: MEM, ETP, SXT, NET, GN, CAZ, CXM, CTX,
FEP, CRO, IPM

Duyarh, yiiksek doz: CIP

Direncli: AM, AMC

Morganella morganii
50,000

1. Seans

Duyarh: CAZ, CTX, FEP, CRO, ETP, MEM, AK, GN,
NET

Duyarh, yiiksek doz: IPM

Direncli: LEV, SXT, AM, AMC

Pseudomonas aeruginosa
100,000

Duyarh: LEV, MEM, GN, AK,

Direngli: FEP, CAZ

2. Seans

Proteus mirabilis
50,000

Duyarh: IPM, CAZ, CTX, FEP, AM, CRO, FOX, AMC

Direncli: -

3. Seans

Proteus mirabilis
50,000

1. Seans

Duyarh: ETP, MEM, LEV, NET, GN

Direngli: SXT

Pseudomonas aeruginosa
50,000

Duyarh: MEM, CAZ, AK, GN

Direngli: FEP

2. Seans

Pseudomonas aeruginosa
50,000

Duyarh: MEM, AK, GN

Duyarl, yiiksek doz: CAZ

Direngli: FEP

3. Seans

Pseudomonas aeruginosa
50,000

Duyarh: IPM, MEM

Duyarl, yiiksek doz: CAZ

Direncli: NET, TPZ, FEP, LEV, CT

Gram Pozitif Comak
50,000

Duyarh: VA, TEC, TE

Direncli: P, LEV, SXT, E, DA
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4. Seans

Pseudomonas aeruginosa
50,000

Duyarh: GN, MEM

Duyarh, yiiksek doz: IPM, CAZ

Direncli: NET, LEV, FEP

Proteus mirabilis
50,000

1. Seans

Duyarh: CXM, CTX, FEP, CRO, IPM, CAZ, AMC,
MEM, AM, ETP, LEV, SXT, NET, GN

Direncli: -

Proteus mirabilis
50,000

Duyarh: NET, MEM, ETP, TPZ, CRO, IPM, CAZ, CTX,
FEP

Direncli: CIP, SXT, AMP, GN, CXM, AM, AMC

Pseudomonas aeruginosa
50,000

Duyarh: MEM, TOB

Duyarh, yiiksek doz: IPM, CIP, TPZ

Direngli: -

2. Seans

Proteus mirabilis
50,000

Duyarl: NET, MEM, ETP, TPZ, CRO, IPM, CAZ, CTX,
FEP

Direngli: CIP, SXT, AMP, GN, CXM, AM, AMC

3. Seans

Pseudomonas aeruginosa
50,000

Duyarh: MEM, TOB

Duyarh, yiiksek doz: IPM, CIP, TPZ

Direngli: -
oHesta
1. Seans
MSSA Duyarh: SXT, LNZ, FOX, DA, E, TEC,VA, RA, TE
50,000 Direncli: -
2. Seans
MSSA Duyarli: SXT, LNZ, FOX, DA, E, TEC, VA, RA, TE
50,000 Direncli: -
Gram Pozitif Comak Duyarh: VA, LNZ, TE
50,000 Direncli: CIP, SXT, DA, P, RA
3. Seans

Staphylococcus aureus
50,000

Duyarh: FOX, DA, SXT, LNZ, TEC, VA, RA, TE

Duyarl, yiiksek doz: CIP

Direncli: E

Morganella morganii
50,000

Duyarh: IPM, CAZ, CXM, CTX, FEP, CRO, MEM,
TPZ, AK, GN, CIP, SXT, ETP

Direncli: AMC, AM
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Antibiyotik Direng¢ ve Duyarliik Durumlar:

Proteus mirabilis
50,000

Duyarh: IPM, CAZ, CXM, CTX, FEP, AM, CRO, AMC

Direngli: SXT

Pseudomonas aeruginosa
50,000

Duyarh: MEM, AK

Duyarl, yiiksek doz: TPZ, CIP, FEP, IPM, CAZ

Direngli: -

2. Seans

Proteus mirabilis
20,000

Duyarh: AM, CRO, IPM, CAZ, CXM, CTX, FEP, AMC,
CIP, TPZ, AK, LEV, GN, ETP, MEM, SXT

Direngli: -

Pseudomonas aeruginosa
50,000

Duyarh: MEM, AK

Duyarh, yiiksek doz: TPZ, CIP, FEP, IPM, CAZ

Direncli: -

1. Seans

3. Seans
Duyarli: CXM, CTX, FEP, CRO, IPM, CAZ, MEM,
SEgBeggbaCtef Spp. SXT, CIP, TPZ, AK, LEV, GN, ETP

Direncli: AM, AMC

Proteus mirabilis

Duyarh: FEP, AM, CRO, IPM, GN, ETP, MEM, TPZ,
AK, CAZ, CXM, CTX

100,000 Direncli: CIP, AMC

Gram Pozitif Comak Duyarh: CIP, LNZ, TE, P, RA, VA
50,000 Direncli: DA

2. Seans

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: IPM, CAZ, CRO, ETP, MEM

Direncli: CXM, CTX, FEP, AM, AMC, SXT, CIP, TPZ,
AK

3. Seans

Proteus mirabilis
100,000

1. Seans

Duyarh: ETP, MEM, TPZ, AK, GN, IPM, CAZ, CXM,
CTX, FEP, AM, CRO, FOX, IPM, AMC

Direngli: SXT, CIP

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: CRO, IPM, CAZ, CTX, FEP, TPZ, AK, GN,
ETP

Direncgli: AM, CXM, AMC, SXT, CIP

2. Seans

Staphylococcus aureus

Duyarh: VA, FOX, DA, RA, LNZ, TEC, TE
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100,000

Duyarh, yiiksek doz: CIP

3. Seans

Proteus mirabilis
100,000

1. Seans

Duyarh: CRO, AM, FEP, CXM, CAZ, AMC, AK, MEM,
TPZ, ETP, SXT, CIP, GN, IPM

Direncli: -

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: CAZ, CRO, AM, FEP, CTX, CXM, LEV, AK,
TPZ, ETP, GN

Direngli: CIP, IPM, AMC

2. Seans

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: CRO, FEP, CTX, CXM, GN, ETP, AK, MEM

Direngli: CIP, IPM, AMC

3. Seans

Proteus mirabilis
100,000

1. Seans

Duyarh: CRO, FEP, CTX, CXM, GN, ETP, AK, MEM

Direngli: CIP, IPM, AMC

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: AK, TPZ, MEM, ETP, CRO, FEP, CTX, CXM,
CAZ, IPM

Direngli: SXT, AMC, AM

1. Seans

2. Seans

Gram Pozitif Comak Duyarh: VA, LNZ, RA
100,000 Direncli: DA, TE

3. Seans

Gram Pozitif Comak Duyarh: CIP, LNZ, VA, P, TE
50,000

Direncli: E, DA, RA

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: AM, IPM, AMC, TPZ, MEM, ETP

Direngli: CAZ, CXM, CTX, FEP, CRO, SXT, CIP, GN,
AK

2. Seans

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: GN, CIP, ETP, MEM, TPZ, AK, FEP, AM,
CRO, CAZ, CXM, CTX

Duyarl, yiiksek doz: IPM

Direncli: SXT

3. Seans

Enterecoccus spp.
100,000

Duyarh: VA, TEC, LNZ

Direncli: -
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Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: AK, MEM, ETP, SXT, CIP, TPZ, CXM, CAZ,

IPM, CRO, AM, FEP, CXT, AMC

Direncli: -

4, Seans

Proteus mirabilis

Duyarh: AK, MEM, ETP, SXT, CIP, TPZ, CXM, CAZ,

IPM, CRO, AM, FEP, CXT, AMC

1. Seans

100,000 Direncli: -

5. Seans

KNS Duyarh: SXT, E, DA, FOX, TEC, VA, LNZ, RA, TE
20,000

Direngli: CIP

Pseudomonas aeruginosa
100,000

Duyarh: -

Duyarl, yiiksek doz: TPZ, FEP, IPM, AK, MEM

Direngcli: CIP, CAZ

Gram Pozitif Comak
100,000

Duyarh: VA, LNZ, CIP, TE

Direngli: DA, P, RA

2. Seans

Pseudomonas aeruginosa
100,000

Duyarh: -

Duyarh, yiiksek doz: TPZ, FEP, IPM, AK, MEM

Direngli: CIP, CAZ

3. Seans

Morganella morganii
100,000

Duyarh: CAZ, ETP, FEP, MEM, TPZ

Duyarl, yiiksek doz: IPM

Direncli: AM, AMC, CIP, GN, LEV, SXT

4., Seans

Pseudomonas aeruginosa
100,000

Duyarh: -

Duyarl, yiiksek doz: TPZ, FEP, IPM, AK, MEM

Direngli: CIP, CAZ

1. Seans

1. Seans

Gram Pozitif Comak Duyarh: VA, CIP, P, TE, LNZ
100,000 Direncli: DA

2. Seans

Gram Pozitif Comak Duyarh: VA, CIP, P, TE, LNZ
100,000

Direncli: DA
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Enterobacter spp.
100,000

Duyarh: CTX, FEP, CRO, IPM, CAZ, CXM, ETP,
MEM, TPZ, AK, GN, CIP, SXT

Direncli: AM, AMC

Providencia rettgeri
100,000

Duyarh: AM, AK, AMC, CAZ, CRO, ETP, FEP, IPM,
MEM, SXT, TPZ

Duyarh, yiiksek doz: CIP, LEV

Direncli: GN

2. Seans

Enterobacter spp.
100,000

Duyarh: CTX, FEP, CRO, IPM, CAZ, CXM, ETP,
MEM, TPZ, AK, GN, CIP, SXT

Direncli: AM, AMC

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: AK, TPZ, MEM, ETP, SXT, CIP, GN, CXM,
CTX, FEP, AM, CRO, IPM, CAZ

Direncli: -

3. Seans

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: AK, TPZ, MEM, ETP, CIP, GN, CXM, CTX,
FEP, AM, CRO, IPM, CAZ

Direncli: SXT

4. Seans

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: IMP, FEP, LEV, ETP, MEM, AK, GN

Direncli: CXM, CTX, AK, CRO

Morganella morganii
100,000

Duyarh: AK, GN, LEV, ETP, MEM, SXT, AK, FEP,
FOX, CRO, IPM, CTX

Direncli: -

5. Seans

Proteus mirabilis
100,000

Duyarh: IMP, FEP, LEV, ETP, MEM, AK, GN

Direncli: CXM, CTX, AK, CRO

20. Hasta

1. Seans-100,000

Pseudomonas aeruginosa

Duyarh: -

Duyarl, yiiksek doz: FEP, CAZ, AK, TPZ

Direncli: IPM, MEM, CIP

2. Seans-100,000

Enterobacter spp.

Duyarh: IPM

Direncli: CXM, CAZ, CRO, CTX, FEP, AM, AMC,
MEM, ETP, AK, SXT, GN, CIP, TPZ

3. Seans-100,000

Pseudomonas aeruginosa

Duyarh: -

Duyarl, yiiksek doz: FEP, CAZ, AK, TPZ

Direncli: IPM, MEM, CIP

21. Hasta
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1. Seans-100,000

Duyarh: MEM, AK, AMC, CAZ, CRO, ETP, FEP, IPM,
SXT, TPZ

Providencia rettgeri Duyarl, yiiksek doz: CIP, LEV

Direncli: GN

2. Seans-100,000

Duyarh: VA, LNZ, TE, RA

Gram Pozitif Comak
Direncli: CIP, DA, P

3. Seans-100,000

Duyarh: VA, LNZ, TE, RA

Gram Pozitif Comak

Direncli: CIP, DA, P

22. Hasta

1. Seans-100,000

Duyarlh: AM, AK, AMC, CAZ, CRO, ETP, FEP, IPM,
MEM, SXT, TPZ

Providencia rettgeri Duyarh, yiiksek doz: CIP, LEV

Direngli: GN

2. Seans-100,000

Duyarh: CTX, FEP, AM, CRO, IPM, CAZ, GN, CIP,
Morganella morganii SXT, ETP, MEM, TPZ, AK

Direncli: CXM, AM, AMC

3. Seans-100,000

Duyarh: CTX, FEP, AM, CRO, IPM, CAZ, GN, CIP,
Morganella morganii SXT, ETP, MEM, TPZ, AK

Direncli: CXM, AM, AMC

23. Hasta

1. Seans-100,000

Duyarh: CRO, IPM, CAZ, CXM, CTX, FEP,AK, GN,
Morganella morganii CIP, SXT

Direncli: AM, AMC

Duyarh: CIP, SXT, E, DA, LNZ, TEC, VA, RA, TE
MSSA

Direncli: -

2. Seans-100,000

Duyarh: VA, TEC, LNZ, DA, E, RA, TE, FOX

Staphylococcus aureus Duyarh, yiiksek doz: CIP

Direncli: -

3. Seans-100,000

Duyarh: VA, TEC, LNZ, DA, E, RA, TE, FOX

Staphylococcus aureus Duyarh, yiiksek doz: CIP

Direncli: -
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24. Hasta

1. Seans-100,000

Proteus mirabilis

Duyarh: ETP, MEM, TPZ, AK, GN, CTX, CAZ, CXM,
CRO, FEP, AM, AMC, IPM, CIP

Direncli: SXT

2. Seans-100,000

Proteus mirabilis

Duyarh: ETP, MEM, TPZ, AK, GN, CTX, CAZ, CXM,
CRO, FEP, AM, AMC, IPM, CIP

Direncli: SXT

3. Seans-100,000

Klebsiella spp.

Duyarh: ETP, MEM, TPZ, AK, GN, CTX, CAZ, CXM,
CRO, FEP, AMC, IPM, CIP, SXT

Direncli: AM

25. Hasta

1. Seans-100,000

Morganella morganii

Duyarh: IPM, CAZ, CRO, CTX, FEP, MEM, ETP, AK,
SXT

Direncli: CXM, AM, AMC

2. Seans-100,000

Gram Pozitif Comak

Duyarh: LNZ, VA

Direncli: DA, P, RA

3. Seans-100,000

Morganella morganii

Duyarh: CAZ, CRO, CTX, FEP, MEM, ETP, AK, SXT,
CXM

Duyarh, yiiksek doz: IPM

Direngli: AM, AMC

Gram Pozitif Comak

Duyarlh: LNZ, VA

Direncli: DA, P, RA

4. Seans-100,000

Proteus mirabilis

Duyarh: SXT, ETP, MEM, TPZ, AK, GN, CTX, CAZ,
CXM, CRO, FEP, AM, AMC

Duyarl, yiiksek doz: IPM

Direngli: CIP

26. Hasta

1. Seans-100,000

Staphylococcus aureus

Duyarh: FOX, LNZ, TEC, TE VA, RA

Direngli: E, DA

Providencia stuartii

Duyarh: AK, CRO, ETP, IPM, MEM, SXT, TPZ

Duyarl, yiiksek doz: CIP

Direngli: AM, AMC, GN
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2. Seans-100,000

Morganella morganii

Duyarh: AK, TPZ, CIP, CRO, ETP, GN, IPM, LEV,
MEM, SXT

Direncli: AMC, AM

3. Seans-100,000

Morganella morganii

Duyarh: AK, TPZ, CIP, CRO, ETP, GN, IPM, LEV,
MEM, SXT

Direncli: AMC, AM

27. Hasta

1. Seans-100,000

Providencia stuartii

Duyarh: AK, CIP, CRO, ETP, IPM, LEV, MEM, SXT,
TPZ, AMC

Direncli: AM, GN

2. Seans-100,000

Morganella morganii

Duyarh: ETP, MEM, TPZ, CRO, AK, IPM, CTX, FEP

Direncli: GN, CIP, CXM, AMC, AM

3. Seans-100,000

Gram Pozitif Comak

Duyarh: VA, LNZ, DA, P

Direngli: -

Klebsiella spp.

Duyarh: CIP, SXT, ETP, MEM, TPZ, GN, CTX, CAZ,
IPM, CXM, CRO, LEV, AM, AMC

Direncli: -

4, Seans-100,000

Proteus mirabilis

Duyarh: LEV, CIP, GN, AK, ETP, MEM, TPZ, CRO,
CXM, CAZ, IPM, CTX, AM, FEP, AMC

Direncli: SXT

5. Seans-100,000

Enterobacter spp.

Duyarh: CXM, CAZ, IPM, CTX, FEP, CRO, SXT, CIP,
ETP, MEM, TPZ

Direncli: AM, AMC, AK, GN

Proteus mirabilis

Duyarh: LEV, CIP, GN, AK, ETP, MEM, TPZ, CRO,
CXM, CAZ, IPM, CTX, AM, FEP, AMC

Direncli: SXT

28. Hasta

1. Seans-100,000

Morganella morganii

Duyarh: AK, TPZ, MEM, CRO, ETP, CIP, GN, CAZ,
CXM, CTX, FEP

Duyarh, yiiksek doz: IPM

Direngli: SXT, AM, AMC

Pseudomonas aeruginosa

Duyarh: -

Duyarl, yiiksek doz: IPM, FEP, MEM, TPZ
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Ureyen Bakteriler
Koloni sayilari

Antibiyotik Diren¢ ve Duyarhlik Durumlari

Direncli: AK, CIP

2. Seans-100,000

Proteus mirabilis

Duyarh: AK, GN, ETP, MEM, TPZ, CRO, CXM

Duyarh, yiiksek doz: IPM

Direngli: SXT, CIP, AM

3. Seans-100,000

Proteus mirabilis

Duyarh: AK, GN, ETP, MEM, TPZ, CRO, CXM

Duyarh, yiiksek doz: IPM

Direncli: SXT, CIP, AM

29. Hasta

1. Seans-50,000

Enterobacter spp.

Duyarh: CIP, SXT, ETP, MEM, TPZ, AK, GN, CTX,
CAZ, IPM, CXM, CRO, FEP, LEV

Direngli: AM, AMC

2. Seans-50,000

Enterobacter spp.

Duyarh: CIP, SXT, ETP, MEM, TPZ, AK, GN, CTX,
CAZ, IPM, CXM, CRO, FEP, LEV

Direncli: AM, AMC

3. Seans-10,000

Enterobacter spp.

Duyarlh: CIP, SXT, ETP, MEM, TPZ, AK, GN, CTX,
CAZ, IPM, CRO, FEP, LEV

Direncli: AM, AMC

30. Hasta

1. Seans-100,000

Staphylococcus aureus

Duyarh: VA, TEC, SXT, FOX, CIP, RA, TE

Direncli: E, DA

2. Seans-100,000

Beta hemolitik streptokok

Duyarh: P

Direncli: E
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Hastalardan alinan yara 6rneklerinin kiiltiirde ekimi Sekil 4.8’de gosterilmistir.

Sekil 4.8: Hastalardan Alinan Yara Orneklerinin Kiiltiirde EKimi

Yaralardan LDT oncesi alinan oOrneklerde en sik karsilasilan Gram negatif
etkenlerin sirasiyla P. mirabilis, P. aeruginosa ve M. morganii oldugu gozlemlenmistir.
izole edilen Gram pozitif bakteriler icerisinde ilk sirada Gram pozitif ¢omaklarin yer

aldig1 ve bunu S. aureus’un izledigi tespit edilmistir.

Hastalarin 19 (%63,3)’unda tek bir cins/tiir bakteri izole edilirken 11(%36,7)’inde birden
fazla bakteri cinsi/tiri tremistir. LDT uygulandiktan sonra 22 (%73,3) hastanin
yarasindaki bakteri koloni sayilar1 ayn1 kalirken; 4 (%13,3) hastanin yarasindaki bakteri
koloni sayist iki kez LDT uygulandiktan sonra %50; 4 (%13,3) hastanin yarasindaki
bakteri koloni sayist ise dort kez LDT uygulandiktan sonra %50 oraninda azaldigi
goriilmiistiir. Ayrica hastalarin 13 (%43,3)’linde ti¢ kez, 11 (%36,7)’inde iki kez, 4
(%13,3)’linde 1se dort kez LDT uygulandiktan sonra, LDT tedavisine baglamadan 6nce
yaralardan alinan materyallerde lireyen bakteri cinsi/tiirlinden farkli bakteri cinsi/tiirii
tiremistir. Hastalarin 2 (%6,7)’sinde ise uygulanan LDT sonrasinda bakteri tiirleri ayni

kalmastir.
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Bu calismanin sonucunda 21 (%70) hastadan izole edilen bakterilerde biyofilm
olusumu gozlenirken, 9 (%30) hastada {ireyen bakterilerde ise biyofilm olusumu tespit

edilememistir.

Hastalardan elde edilen 6rneklerden biyofilm yapan bakterilerin tespiti igin

Kongo Red agar besiyerine ekimi Sekil 4.9’da gosterilmistir.

2D ao. Q -1
-_.Q,QQ

Sekil 4.9: Hastalardan Elde Edilen Orneklerde Biyofilm Yapan Bakterilerin Tespiti Igin Kongo
Red Agar Besiyerlerine Ekimi
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5. TARTISMA

Ulkemizde kronik yaralarin ve dzellikle de infekte diyabetik ayakl hasta sayisinin
giderek artmasi Onemli bir saglik sorunu olarak karsimiza c¢ikmaktadir. Son yillarda
yapilan ¢alismalar, yaralarin kroniklesmesine yol agan biyofilm tabakasinin ayni
zamanda yaranin iyilesme siirecini de uzattigim1 gostermektedir. Yaradaki 6li doku
yiiksek miktarda bakteri igerdiginden (infeksiyon riski) yara iyilesmesini
geciktirmektedir. Bundan dolayi, yaradaki olii dokularin temizlenmesine yani
debridmanina ihtiya¢ duyulmaktadir. Yara tedavisinde kullanilan debridman yontemleri
arasinda enzimatik ve fiziksel debridmanin yani sira son yillarda L. sericata larvalari ile

yapilan biyolojik debridman yaklagimi da dikkat ¢cekmektedir.

Diyabetik ayak enfeksiyonlarinda siklikla ¢oklu antibiyotik direncine sahip
bakteriler saptanmakta ve bu da tedavide 6nemli problemlere yol agmaktadir. Kronik
yaralar, biyofilm olusumu i¢in ideal kosullar saglar. Biyofilmlerin olugmasini 6nlemek
veya olusan biyofilm tabakasini ortadan kaldirmak i¢in ¢aligmalar devam etmekte olup

son yillardaki en basarili tedavi stratejisi sik sik debridman uygulanmasidir.

Kronik yaralarda bakteriyel biyofilmlerin varligi ve karmasikligi, uzun siire
lyilesmeyen yaralarin 6nemli bir yonii olarak kabul edilmistir. Yapilan bir¢ok aragtirma
biyofilmlerin larvalar tarafindan Onlenebilir, engellenebilir ve pargalanabilir oldugunu

gostermektedir (48-52).

Cowan ve arkadaslar1 (20) tarafindan yapilan bir ¢alismada LDT’nin, kronik
yaralarda bakteriyel biyofilmi yok etmede umut verici bir etkinlik gosterdigi ifade
edilmektedir. Bu ¢alismanin sonucu olarak arastirmacilar, tedavide kullanilan larvalarin
kronik bir yara ortaminda 48 saat gibi kisa bir siirede biyofilmi yok etme kabiliyetine
sahip oldugu bildirilmektedir.

Yapilan baska bir calismada, kronik yaralarin tedavisinde basariyla kullanilan
larvalarin salgilarinin da S. aureus ve P. aeruginosa'nin biyofilmlerine karsi etkili oldugu
gosterilmistir (48). Aragtirmacilar larva salgisinin, S. aureus’un neden oldugu biyofilm
olusumunu 2 saat igerisinde; P. aeruginosa’nin neden oldugu biyofilm olusumunu ise 10

saat sonra bloke ettigini bildirmiglerdir.
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In vitro yapilan bazi calismalar sonucunda P. aeruginosa ve S. aureus

bakterilerinin neden oldugu biyofilmlerin larva uygulamasindan sonraki 48 saat i¢cinde

elimine edildigi bildirilmistir (20, 36).

Bizim calismamizda da bu arastirma sonuglarimi destekler nitelikte yaralara
konulan larvalarin genel olarak iki-li¢ seans gibi kisa bir siirede biyofilm tabakasini

bertaraf ettigi gortilmiistiir.

Smith ve arkadaslari (53) 2008 yilinda yaptiklar bir ¢alisgmada L. sericata larva
salgilar1 iceren hidrojel yara Ortiisiiniin yara kapanmasini belirgin sekilde hizlandirdigini
ortaya koydu. Bu sonuglar LDT sonrasinda kontrollii bir sekilde larva salgisinin yara
yonetiminde doku rejenerasyonunun uyarilmasi igin etkili bir terapotik segenek

olabilecegini ve yaralarin iyilesme oraninin hizlandirdigin1 géstermektedir.

Pinherio ve arkadaslar1 (54) enfekte diyabetik ayak yarasi olan bir hastaya, 43
giinliik bir zaman diliminde LDT uygulamis ve bu tedavi sonrasinda nekrotik dokularin

biiyiik 6l¢iide azaldigini saptamislardir.

Sun ve arkadaslar1 (55) LDT nin kronik yara ve iilserlerde hem iyilesme siiresini
azalttigin1 hem de 1yilesme oranini kisa bir zaman diliminde arttirdigini, bundan dolay1
yara yonetiminde LDT nin destekleyici bir tedavi olarak kullanabilecegini yaptiklari

calismayla ortaya koymuslardir.

Bizim caligmalarimizda da, LDT uygulanan kronik yarasi bulunan hastalarda
saglam dokulara herhangi bir zarar vermeden iyilesme siiresini kisalttig1 dogrulanmistir.

Boylece hastalarin yasam Kalitesinin de arttig1 gozlemlenmistir.

Hatipoglu ve arkadaslarinin (56) Tiirkiye’deki diyabetik ayak enfeksiyonlarinin
20 wyillik mikrobiyolojik profilini degerlendirdigi 31 calismay1 kapsayan literatiir
taramasinda izole edilen aerobik bakterilerin yarisinin Gram pozitif, diger yarisinin da

Gram negatif bakterilerden kaynaklandigi belirlenmistir.

Bizim yapmis oldugumuz c¢alismada ise izole edilen etkenler arasinda Gram
negatif bakterilerin oraninin, Gram pozitif bakterilere gore oldukca fazla oldugu dikkat
¢ekmektedir. Bu durumun, ¢alismamiz siiresince 6rneklerin rehberlere uygun sekilde cilt
floras1 ile kontaminasyon olmadan alinmasi i¢in dikkat edilmesine bagli oldugunu

diistinmekteyiz.
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Sonug olarak, kronik yara infeksiyonlarmin genellikle bakterilerin olusturdugu
biyofilmlerle iligkili oldugu sonucu ¢ikmustir. Bakteriler biyofilm olusturma
kabiliyetlerinden dolayr kullanilan antibiyotiklerden ve konagin immiin sisteminden
korunarak patojenitelerini devam ettirmelerini saglamistir. Geri doniisiimsiiz olarak
tutunup cogalan ekstraselliiler polimerik yapidaki matriks i¢indeki mikroorganizmalara
tedavi yontemleri kisitliyken LDT nin biyofilm iceren bakteriler iizerine etkili oldugu
sonucu ortaya ¢ikmustir. Yaralarin larvalar ile tedavisi ekonomik, hizli ve etkin bir yontem
olup klinik olarak iyilesmeyen, kronik seyirli, cerrahi tedaviye yanit vermeyen yaralarin

tedavisinde kullanilmaktadir.

Calisma grubundaki hastalarin hepsinin antibiyotik kullandigi bilinmektedir.
Antibiyotige direngli bakterilerin artmasiyla bu bakterilerin biyofilm olusturma
yeteneklerinden dolay1 kronik yaralarin tedavisinde LDT yontemine basvurulmustur.
Biyofilm tabakasimin antibiyotik girisini engelledigi ve antibiyotiklere karsi direng
gelistirdigi bilinmektedir. Larvalar yaralara konuldugunda genel olarak iki-ii¢ seans gibi
kisa bir siirede biyofilm tabakasinin bertaraf edildigi gorilmiistiir. Larvalar, kronik
yaralardan bakteriyel biyofilmi yok etmede umut verici bir etkinlik gosterdiginden;
tyilesmeyen yaralar1 tedavi etmek ve maksimum terapotik sonuglara ulagsmak icin etkili

bir ara¢ olabilecegi kanaatine varilmistir.
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FORMLAR

1. Bu ¢aligsma bir arastirma konusudur.

2. Arastirmanm adi: Yaralarda Biyofilm Iceren Bakteriler Uzerine Lucilia sericata
Larvalarmin Etkisi

3. Calismada yaralarda biyofilm olusturan bakterilerin tiiriniin belirlenmesi ve Lucilia
sericata larvalarinin bu bakterilere etkisi amaglanmistir.

4. Yaralarda biyofilmin g6zlenmesinden, yaralarda biyofilmin ortadan tamamen kalkmasi
arasindaki zaman araliginda ¢alisma yapilacaktir, ek siire talep edilmeyecektir.

5. Arastirmaya katilmasi beklenen tahmini goniilli sayimiz 30°dur.

6. Oncelikle ekiivyon ¢ubuguyla yaradaki biyofilm tabakasindan siiriintii rnegi alinir.
Bakteri isimlendirilir. Antibiyogram duyarlilik tesleri yapulir.

7. Arastirmadan dolay1 herhangi bir rahatsizlik durumunda kalinmayacagi ongoriiliir,
ciinkii hali hazirda larva tedavisine gelen hastalardan siiriintii gubuguyla 6rnek
almacaktir.

8. Arastirmadan makul olgtide beklenen vyaralarla ilgili olarak goniillii agisindan
hedeflenen herhangi bir klinik yarar olmadiginda goéniilliiniin bu durum hakkinda
bilgilendirilecektir.

9. Larva tedavisi yaranin nekrotik dokusunun debridmani, lokal kan dolasimini diizeltir.
10. Arastirma i¢in sizden hicbir {icret talep edilmeyecektir. Size de herhangi bir {icret
0denmeyecektir. Bagli bulundugunuz sosyal giivenlik kurumundan (SGK’dan) herhangi
bir icret alinmayacaktir.

11. Arastirmaya katilmaniz tamamen sizin isteginize baghidir ve istediginiz zaman
herhangi bir cezaya ya da yaptirima maruz kalmaksizin, hi¢bir hakkinizi kaybetmeksizin
arastirmaya katilmay1 reddedebilir veya arastirmadan ¢ekilebilirsiniz.

12. Larva tedavisi siiresinde sadece Ornek alinimina izin vermek siz hastalarimizin
sorumlulugu altindadir.

13. Kimliginizi ortaya ¢ikaracak tiim kayitlar gizli tutulacak, kamuoyuna agiklanmayacak
Ve arastirma sonuglarinin yayinlanmasi durumunda dahi kimliginiz gizli tutulacaktir.

14. Arastirmaya katilmamz halinde izleyiciler, Etik Kurul, Bakanlik ve diger saglik
otoriteleri size ait orjinal tibbi kayitlara dogrudan erisebilecektir, bununla birlikte kimlik
bilgileriniz gizli tutulacaktir, aragtirmaya katilip bu formu imzalamaniz durumunda siz ya

da yasal temsilciniz s6z konusu erisime izin vermis olacaksiniz.
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15. Yaralarda Biyofilm Igeren Bakteriler iizerine Lucilia sericata Larvalarinin Etkisi adl
aragtirmamizda kullanilacak biyolojik 6rneklerimin;

I Sadece yukarida bahsi gegen arastirmada kullanilmasina izin veriyorum.

I Yukarida bahsi gecen arastirmada ve ileride yapilmasi planlanan tim

arastirmalarda kullanilmasina izin veriyorum.

I Higbir kosulda kullanilmasina izin vermiyorum
16. Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formundaki biitiin agiklamalart okudum. Bana
yukarida konusu ve agiklamasi verilen arastirma ile ilgili yazili ve sozlii agiklama asagida
ad1 belirtilen arastiric1 tarafindan yapildi. Arastirmaya goniilli olarak katildigimi,

istedigim zaman gerekgeli veya gerekcesiz olarak arastirmadan ayrilabilecegimi

biliyorum.

T Evet

I  Haywr
17. S6z konusu aragtirmaya hicbir baski olmaksizin kendi arzumla katildigimi beyan
ederim.

I Evet

I  Hayir

18. Calismaya katilan kisinin;
Adi-soyad1 ve imzasi:
Tarih:
Telefon numarast:

19. Goniilliiniin yasal temsilcisinin;
Adi-soyadi ve imzasi:
Tarih:
Telefon numarasi:

20. Arastirma ekibindeki arastirmacinin;
Adi-soyadi ve imzas1: Yiiksek Lisans Ogrencisi Merve EGRIBEL
Tarih:

Telefon numarasi: 0507 872 2085
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ISTANBUL UNIVERSITESi-CERRAHPASA

GETAT o
LARVA DEBRIDMAN TEDAVISI

HASTA NO: TARIH: / /20.

Ad1 Soyadr : K E

Dogum tarihi: [/ / Tel

NO .o Lo

TS bbb R b n et b e n e n e

Tel NO:..oiee

Altta Yatan Hastahk Baslangi¢ Tarihi
e Diyabet Tipl OTip2 [ vl
e Periferik damar tikaniklig O v iid
e Venodz dolasim bozuklugu O codid
e Osteomyelit 0 vl
e Buerger 0 v iid i
e Behget O vodid
e Vaskiilit O codid
o Kanser O v
o divcr... 4. ... 4. . 4 ... .. . [ooid oo,

Yaranin Yeri

On Ayak 0 Sag[ Sol[]

Orta Ayak 0 Sagl] Soll

Arka Ayak [ Sagl] Solll

Ayak Bilegi [ Sagl] Solll

Bacak 0 Sagl] Soll

Diger...ccovviiiiiiiii

Yaranin Biiyiikliigii ve Derinligi: ....x....x....cm

Yaranin Baslangi¢ Tarihi: .../..../....

Yaranin Goriiniimii: Nekrotik[| Enfekte([] Piirilan[ Maserel[ | Nasir[] Osteomyelit[
Yaramin Tipi: Diyabetik yaral] Basing iilseri[! Vendz staz ilseril] Vaskiilit[l Yanik

yarasi[] Fournier gangreni’| Amputasyon yarasi[] Insizyon yarasi] Tiimdr Yarasi[]

Agr1 Durumu: Cok agrilil] Agrilil] Az agrilil] Agrisiz[]
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Onceden Uygulanan Tedavi: Cerrahi Debridman(] Hiperbarik oksijen] VACL] Ozon!]
Antibiyotik[ Iyot[] Rifocin[] Giimiis'] Cinkol] Islak Pansuman(] Siiliik[

Koku: Var[l Yok![]
Sigara kullanim: Evet[] Hayir[]

Larva tedavisi sonlandirild1 ¢UNKI: .......c.coeeiiiiiiiiiiiiiec e

A. Tedavinin tanimi:

Amac: Hastanin mustarip oldugu yaranin debridmani, nekrotik, cerahatli dokunun
cikarilmasi ve yaranin iyilesmesini tesvik etmektir.

Metod: Sterilize edilmis canli larvalar 24-48 saat siireyle yaranin {izerine konur. Bu siire

sonunda larvalar ¢ikarilir ve taze larvalar tekrardan konur. Bu islem yara kismen veya
tamamen temizlenene kadar ya da ileri temizlige gerek olmadan basarilacag: belli olana
kadar tekrarlanir. Ayn1 zamanda, hasta sagligi i¢in gerekli, 6rnegin antibiyotik kullanimi
gibi, herhangi bir tedaviyi kabul edebilir.

Tedavi siiresi: Tedavi hasta ve yaranin durumu diizelinceye kadar devam eder. Doktor
herhangi bir zamanda tedaviyi durdurabilir.

Olas1 _avantajlari: Yaranin nekrotik dokusunun debridmani, lokal kan dolasimini
diizeltir, dokunun granulozasyonunu baslatir ve yaranin iyilesme sansini artirir.
Olusabilecek komplikasyonlar: Yaranin larva ile tedavisinde bilinen ciddi bir
komplikasyon yoktur bazi hastalar tedavi esnasinda agri, kasint1 ve yarada iritasyon ve

yiiksek ates hissedebilirler, bunlarin tiimii larvalar ¢ikarildiktan sonra kaybolur.

B. Bu tedavi sirasinda elde edilecek verilerin.mikrobivolojik analizler icin alinan
orneklerden elde edilen sonuclarin ve cekilen fotograflarin bilimsel olarak
vavinlanmasini kendi rizamla kabul edivorum ve vukarida anlatilan tiim detaylari

anladigimi onayhyorum.

Hastanin Ad1 Soyadi: ..o, T.C.NO oo Imza
Sahitin Adi Soyadi: .........cccceervrvrvreeereneeereeeree . T.CONO e Imza
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