
Biyoloji / Biology DOI: 10.21597/jist.615352 

Araştırma Makalesi / Research Article 

Iğdır Üniversitesi Fen Bilimleri Enstitüsü Dergisi, 10(2): 838-845, 2020 

Journal of the Institute of Science and Technology, 10(2): 838-845, 2020 

ISSN:  2146-0574,  eISSN: 2536-4618 

 

838 

Bazı Antibiyotiklerin Biyofilm Oluşturan Stafilokok İzolatları Üzerindeki Etkilerinin 

Değerlendirilmesi 

Sevim Feyza ERDOĞMUŞ1*, Selahattin KONAK2 

ÖZET: Stafilokoklar çeşitli virülans faktörlere sahip olan patojen mikroorganizmalardır. Bu virülans 

faktörlerden birisi biyofilm üretimidir. Bazı stafilokoklar, biyofilm üreterek antibiyotiklere karşı dirençli 

hale gelmektedir ve enfeksiyonların tedavisi zorlaşmaktadır. Bu çalışmanın amacı, daha önce bir 

çalışmada mastitisli inek sütlerinden izole edilmiş olan stafilokok izolatlarının planktonik ve biyofilm 

oluşturan formlarının üzerine vankomisin, eritromisin, oksasilin antibiyotiklerinin etkisini belirlemektir.  

Antibiyotiklerin minimum inhibitör konsantrasyonu (MİK), biyofilm minimum inhibitör 

konsantrasyonu (MBİK) ve minimum biyofilm eradikasyon konsantrasyonu (MBEK) değerleri 

belirlenmiştir. Antibiyotiklerin MİK, MBİK ve MBEK değerleri karşılaştırıldığında; en yüksek MİK 

değeri (32-64 µg ml-1) eritromisin için olduğu belirlenmiştir. MBİK ve MBEK değerleri ise tüm 

antibiyotikler için benzerlik göstermiştir. Bu çalışmanın sonucunda, stafilokok izolatlarının biyofilm 

oluşturarak antibiyotiklere karşı daha dirençli hale geldikleri ve serbest yaşayan formlarına göre daha 

yüksek dozda antibiyotiklerden etkilendikleri saptanmıştır. 

Anahtar kelimeler: Antibiyotik direnci, biyofilm, stafilokok 

Evaluation of the Effects of Some Antibiotics on Biofilm Forming Staphylococci Isolates 

ABSTRACT: Staphylococci are pathogenic microorganisms that have various virulence factors. One 

of the most important of these virulence factors is biofilm production. Some staphylococci become 

resistant to antibiotics by producing biofilms and treatment of infections becomes more difficult. The 

aim of this study was to determine the effect of vancomycin, erythromycin, oxacillin antibiotics on 

planktonic and biofilm forming forms of staphylococci isolates which were isolated from mastitis cow's 

milk in a previous study. Minimum inhibitory concentration (MIC), minimum biofilm inhibitory 

concentration (MBIC), minimum biofilm eradication concentration (MBEC) values of antibiotics were 

determined.  When the MIC, MBIC and MBEC values of antibiotics were compared; the highest range 

of MIC values was determined for erythromycin (32-64 µg ml-1).  MBIC and MBEC values were similar 

for all test antibiotics. As a result of this study, staphylococci isolates were found to be more resistant to 

antibiotics by producing biofilm and were affected by higher doses of antibiotics than their free-living 

forms.  
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GİRİŞ 

Mastitis sağmal hayvanlarda değişik mikroorganizmalar tarafından oluşturulan, meme kanalları, 

alveoller ve interstisyel dokunun yangısı ile karakterize bir meme hastalığıdır. Mastitisler birçok patojen 

mikroorganizma tarafından oluşturulmakla beraber, mastitis vakalarından Staphylococcus sp., 

Streptococcus sp. ve Koliform grubu bakteriler sıklıkla izole edilmektedir (İkiz ve ark., 2013). Bakteriyel 

etkenler arasında Staphylococcus aureus ve diğer Staphylococcus spp.’ler en sık izole edilen 

mikroorganizmalardır (Akan ve ark., 2001; Aslantaş ve Demir, 2016). Klinik ve subklinik karakterde, 

akut ve kronik seyirli olabilen mastitisler süt sığırı yetiştiriciliğinde ekonomik kayıplara yol açtığı için 

tüm dünyada önemli bir sorun oluşturmaktadır (Zecconi and Scali, 2013; Pitkala et al., 2014). Türkiye’de 

son yıllarda yüksek verimli kültür ırklarının süt sığırcılığında kullanımının artması, beraberinde süt 

üretiminde artış görülmesine rağmen hayvanlarda görülen mastitis, özellikle subklinik mastitis nedeniyle 

önemli derecede ekonomik kayıplar oluşmaktadır (Sabuncuoğlu ve Çoban, 2006).  

Micrococcaceae familyasından olan Staphylococcus spp.'ler gram pozitif, fakültatif anaerob, spor 

oluşturmayan, hareketsiz, katalaz pozitif olan bakterilerdir (Akan ve Kınık, 2014). İnsanlar ve hayvanlar 

için fırsatçı patojen olan stafilokoklar çeşitli hastalıklara neden olmaktadırlar. Staphylococcus aureus'un 

insanlarda çeşitli enfeksiyonlara (follikülit, fronkülit, impetigo, tonsilit, stafilokok anjinleri, pnömoni, 

sepsis, endokardit, tromboflebit, otitis media, menenjit, perinefritik abse vb.) sebep olduğu bilinmektedir 

(Smeltzer 2000, Grinholc et al., 2007, Victoria et al., 2013). Hayvanlarda ise en yaygın görülen hastalık 

sığırlarda meme bezlerinde oluşan mastitistir (Lange et al., 2015; Bardiaua et al., 2016). Stafilokokların 

sebep oldukları enfeksiyonları tedavi etmek için antibiyotiklerden yararlanılmaktadır. Ancak 

hastalıkların tedavisinde uygun olmayan antibiyotiklerin bilinçsizce kullanımı, bakterilerin 

antibiyotiklere karşı direnç oluşturmasına sebep olmaktadır. Günümüzde tedavide kullanılmakta olan 

birçok antibiyotik etkisiz kalmış ve bakteriler etki spektrumları içinde bulundukları antibiyotiklerden 

etkilenmez hale gelmişlerdir (Çiftci ve Aksoy, 2015). Bugüne kadar yapılmış olan pek çok çalışmada, 

stafilokokların antibiyotiklere karşı direnç gösterdikleri bildirilmiştir (Kuyucuoğlu ve Uçar, 2002; Uçan 

ve Aslan, 2002; Saidi et al., 2015; Haaber et al., 2017). 

Stafilokokların virülans faktörlerinden birisi olan biyofilm tabakası oluşturmaları, bu 

mikroorganizmaların hastalık oluşturabilme yeteneklerini artırmaktadır (Percival et al., 2015; Melchior 

et al., 2006; Miao et al., 2017; Erdoğmuş ve Konak, 2019). Bu durum stafilokokların öncelikli patojenler 

arasında yer almasına neden olmaktadır. Biyofilm, bir yüzeye tutunarak kendi ürettikleri polimerik 

yapıda jelsi bir tabaka içinde yaşayan mikroorganizmaların oluşturduğu topluluktur. Bu sayede 

mikroorganizmaların çevre şartlarından etkilenmemesini sağlayan korunaklı bir yapı oluşmuş olur. 

Bakterilerin kümeler halinde ve ekzopolisakkarit matriks içerisinde bulunmaları bağışıklık sistemi 

tarafından tanınmalarını engeller ve fagosite edilmeleri güçleşir. Yapılan çalışmalar; biyofilm 

oluşturabilen bakterilerin, antibiyotiklere karşı planktonik (serbest) formlarına göre 100-100000 kat 

daha dirençli olabileceklerini göstermiştir. Mikrobiyal direncin gelişmesinde, biyofilm içerisindeki 

oksijen yoğunluğu önemlidir. Oksijen, biyofilmin yüzey katmanlarında tüketilir ve dip kısımlarda 

oksijensiz ortam oluşur. Bu sebeple, bazı antibiyotiklerin etkinliği azalır ve antimikrobiyal direnç 

gelişebilmektedir. Ayrıca, bakteri metabolizması sonucunda biyofilm içerisinde oluşan asidik atık 

maddelerden dolayı pH değişir ve bu değişim bazı antibiyotikler üzerinde antagonistik etkilere sebep 

olmaktadır (Mah and O’Toole, 2001; Altun ve Şener, 2008). Biyofilm içindeki bakterilerin 

antibiyotiklere karşı dirençli hâle gelmesinde, antibiyotik direnç genlerinin bakteriler arasında aktarım 

kolaylığının olması önemli rol oynamaktadır (Savage et al., 2013). Bu bakteriler biyofilmden 
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ayrıldıklarında ise yine duyarlı hale gelebilirler (Yüksekdağ ve Baltacı, 2013; Szczuka and Kaznowski, 

2014).   

Bu çalışmanın amacı, daha önce yapmış olduğumuz bir çalışmadan izole edilmiş ve biyofilm 

oluşturdukları saptanmış olan stafilokok izolatları üzerine vankomisin, eritromisin, oksasilin 

antibiyotiklerinin etkisini ortaya çıkarmaktır.  

MATERYAL VE YÖNTEM 

Bu çalışmada kullanılan stafilokok izolatları daha önce yapılan bir çalışmada Dr. Öğr. Üyesi 

Selahattin KONAK tarafından mastitisli ineklerin sütlerinden izole edilerek klasik yöntemler 

kullanılarak tanımlanmıştır.  Ayrıca biyofilm oluşturma yetenekleri AKÜ 17. KARİYER. 91 no’lu proje 

çalışmasında belirlenmiştir.  Pozitif kontrol grubu olarak Staphylococcus aureus ATCC 25923 suşu 

kullanılmıştır.  İzolatlar, %2 (w/v) glikoz içeren TSA (Tryptone Soy Agar) besiyeri hazırlanarak 

bakterilerin ekimleri yapılarak üremeleri için 37 ºC'de 24 saat inkübe edilmiştir. İzolatların antibiyotik 

duyarlılıkları CLSI standartlarına göre test edilmiştir (CLSI, 2016). Stafilokok izolatları 96 kuyucuklu 

mikrotitrasyon plağı kullanılarak vankomisin (Sigma-Aldrich V0045000), eritromisin (E5389 Sigma), 

oksasilin (28221 Sigma) antibiyotiklerinin minimum inhibitör konsantrasyon değerleri belirlenmiştir.  

Çalışılan antibiyotiklerin minimum inhibitör konsantrasyon değerleri, besiyeri olarak 25 mg L-1 

kalsiyum ve 12.5 mg L-1 magnezyum ilaveli Mueller Hinton buyyon (MHB) kullanılarak standart 

mikrodilüsyon yöntemi ile belirlenmiştir.  Minimum inhibitör konsantrasyon (MİK) değerlerinin 

belirlenmesinde; antibiyotiklerin 0.125-1 024 μg ml-1 arasında ikişer kat artan konsantrasyonlarının 100 

μl'lik miktarı 96 kuyucuklu mikrotitrasyon plaklarına dağıtılmıştır.  İzolatların taze kültürleri 0.5 

McFarland yoğunluğunda ve 1x106 kob ml-1 mikroorganizma içerecek şekilde MHB içerisinde 

seyreltilmiştir.  Her bir bakteri kültüründen 100 μl alınarak içerisinde artan konsantrasyonlarda (0.125-

1 024 μg ml-1) antibiyotikler bulunan 96 kuyucuklu mikrotitrasyon plaklarına aktarılmıştır.  

Mikrotitrasyon plaklarının 37°C'de 18-20 saat inkübasyonu sonrasında bulanıklığın görülmediği en 

düşük antibiyotik konsantrasyonu MİK değeri olarak kabul edilmiştir. Stafilokok izolatlarının biyofilm 

oluşturması sağlandıktan sonra antibiyotiklerin etkisi de araştırılmıştır.  Bunun için taze kanlı agarda 24 

saat 37°C'de inkübasyondan sonra üretilen bakteriler TSB içerisinde 0.5 McFarland bulanıklığında 

ayarlanmıştır. Bunlar 1x106 kob ml-1 mikroorganizma içerecek şekilde TSB içerisinde seyreltilmiştir.  

Buradan 200'er μl alınarak 96 kuyucuklu mikrotitrasyon plağına aktarılmıştır.  37°C'de 24 saat 

inkübasyondan sonra, süpernatant aspire edilmiştir ve mikrotitrasyon plağı iki defa distile su ile 

yıkanmıştır.  Çalışılan antibiyotikler distile suda çözdürüldükten sonra ikişer kat artan 0.125-64 μg ml-1 

konsantrasyonlarda ve 640-1 280 μg ml-1 değerlerinde yüksek konsantrasyonlarda olacak şekilde TSB 

içerisinde sulandırılarak 200 μl'si kuyucuklara eklenmiştir. Mikrotitrasyon plakları 37°C'de 20 saat 

inkübe edilmiştir.  İnkübasyon sonunda biyofilm minimum inhibitör konsantrasyon (MBİK) değerleri 

belirlenmiştir. Üremenin gözle görülmediği en düşük konsantrasyon MBİK olarak değerlendirilmiştir. 

Ayrıca inkübasyon sonunda mikrotitrasyon plağı iki kez distile su ile yıkanarak antibiyotikler 

uzaklaştırılmıştır.  Tüm kuyucuklara 200'er μl taze TSB konularak 6 saat çalkalayıcıda inkübe edilmiştir.  

Daha sonra her kuyucuk içeriğinin 10 μl'si alınarak kanlı agara ekim yapılmıştır.  37°C'de 24 saat 

inkübasyondan sonunda üreyen koloniler sayılarak minimal biyofilm eradikasyon konsantrasyon 

(MBEK) değerleri bulunmuştur. MBEK, biyofilmdeki bakterilerin %99.9'unu öldüren en düşük 

antibiyotik konsantrasyonu olarak tanımlanmıştır (Sümerkan ve Gökahmetoğlu, 1998).  Negatif kontrol 

olarak ekim yapılmamış TSB içeren kuyucuk kullanılmıştır. Pozitif kontrol grubu olarak Staphylococcus 

aureus ATCC 25923 suşu kullanılmıştır. 
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BULGULAR VE TARTIŞMA 

Micrococcaceae familyası üyesi olan stafilokoklar, toprakta, suda, havada ve bitkilerde yaygın 

olarak bulunan ayrıca bunların dışında insan ve hayvanların derileri üzerinde doğal florayı oluşturan 

mikroorganizmalardır.  Patojen olan stafilokoklar hem insan hem de hayvan sağlığını önemli ölçüde 

tehdit etmektedir (Kloos and Bannerman, 2005).  Mastitis etkeni olan stafilokoklar, çeşitli enfeksiyoz 

hastalıklara yol açmakla beraber insanlarda menenjit, septisemi, artrit, dermatit, endokardit ve eklem 

romatizmalarına neden olmaktadır.  Mastitis, süt veriminde azalma, artan tedavi giderleri, yüksek oranda 

hayvanların kesime sevk edilmesi ve ölümlere sebebiyet vermeleri nedeniyle süt sığırı yetiştiriciliğinde 

önemli ekonomik kayıplara neden olan bir meme dokusu hastalığıdır.  Yapılan çalışmalar; 

stafilokokların gıda üretiminin herhangi bir aşamasında gıdaları kolaylıkla kontamine edebildiğini 

göstermiştir.  Genellikle gıda zehirlenmelerinin birincil sebebidirler (Bendahou et al., 2008; Gündoğan 

ve Ataol, 2002).  Gıda işletmelerinde sanitasyon basamaklarında meydana gelen bazı eksik uygulamalar 

nedeniyle herhangi bir yüzeyde kolaylıkla biyofilm tabakası meydana gelebilir.  Bu konuyla ilgili pek 

çok araştırmalar yapılmıştır, özellikle biyofilm oluşumunun engellenmesiyle ilgili yeni araştırmaların 

yapılması oldukça önem arz etmektedir (Akan ve Kınık, 2014).  

Çizelge 1. Test antibiyotiklerinin Stafilokok izolatları üzerindeki MİK, MBİK ve MBEK değerleri (µg ml-1). 

İzolat 

numaraları 

Vankomisin Eritromisin Oksasilin 

MİK MBİK MBEK MİK MBİK MBEK MİK MBİK MBEK 

Kontrol 16 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S1 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S2 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 
S3 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S4 16 640 ˃1 280 32 640 ˃1 280 8 640 ˃1 280 

S5 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 
S7 32 640 ˃1280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S8 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S11 16 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 
S12 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S14 16 640 ˃1280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S15 32 640 ˃1280 64 640 ˃1 280 8 640 ˃1 280 
S16 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S20 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 
S21 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 320 ˃1 280 

S22 16 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S23 16 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 
S24 16 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S25 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S26 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 
S28 16 640 ˃1 280 32 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S29 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S30 16 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 
S32 32 640 ˃1280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S33 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S34 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 320 ˃1 280 
S36 16 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 8 640 ˃1 280 

S38 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S42 32 640 ˃1280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 
S43 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S44 16 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S46 16 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 
S47 32 640 ˃1 280 32 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S48 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 8 640 ˃1 280 

S49 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 
S50 16 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S51 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S52 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 
S53 32 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

S54 16 640 ˃1 280 64 640 ˃1 280 16 640 ˃1 280 

 

Bu çalışmada, stafilokok izolatları üzerine vankomisin, eritromisin, oksasilin antibiyotiklerinin 

etkisini belirleyebilmek için MİK, MBİK ve MBEK değerleri saptanmıştır.  Stafilokok izolatları için 

farklı antibiyotiklerin MİK, MBİK ve MBEK değerleri karşılaştırıldığında; en yüksek MİK değeri 
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aralığının 32-64 µg ml-1 değeri ile eritromisin için olduğu belirlenmiştir (Çizelge 1).  En düşük MİK 

değeri aralığı ise 8-16 µg ml-1 değeri ile oksasilin için saptanmıştır.  Stafilokok izolatlarında vankomisin 

için MBİK değeri, en düşük MİK değerinin 40 katı olarak ve MBEK değeri MİK değerinin 80 katı olarak 

belirlenmiştir.  Eritromisin için MBİK değeri, en düşük MİK değerinin 20 katı ve MBEK değeri, en 

düşük MİK değerinin 40 katından fazla olduğu saptanmıştır.  Oksasilin için MBİK değeri en düşük MİK 

değerinin 80 ve MBEK değeri MİK değerinin 160 katından fazla olduğu belirlenmiştir.  

Yapılan çalışmalarda, biyofilm oluşumu ile antibiyotik direnci arasında en az 3 mekanizmanın rol 

oynadığı düşünülmektedir. Moleküler filtre mekanizmasının özellikle vankomisin ve teikoplanin gibi 

glikopeptidlerin geçişinin engellenmesinde en önemli mekanizma olduğu belirtilmiştir.  Antibiyotiklerle 

maruz kalmış olan biyofilmlerin kenar kısımlarında bakteriler üzerinde bakterisidal etki belirlenirken, 

daha derin olan iç kısımlarda yaşayan bakterilerin hayatta kaldıkları saptanmıştır.  Bu bakterilerin 

yeniden enfeksiyon gelişiminde bir nidus oluşturdukları belirtilmiştir. Biyofilmin iç tabakası strese karşı 

bakterileri korumaktadır (Post et al., 2014; Mathur et al., 2005). Biyofilm içerisinde yaşayan bakterilerin, 

planktonik bakterilerle karşılaştırıldıkları zaman farklı gen ekspresyon ifadelerinin olduğu saptanmıştır 

(Resch et al., 2005; Kaya, 2016).  Bu durum, planktonik benzerlerinden fenotipik olarak farklı özelliklere 

sahip bakterilerin ortaya çıkmasına neden olmaktadır. Biyofilmlerin birden fazla hücre türünden 

oluşabilmeleri biyofilm içerisinde yaşayan bakterilerin hayatta kalma şanslarını artmaktadır (Post et al., 

2014). Biyofilm oluşumu için gerekli pH, CO2, divalan katyonik konsantrasyonun hidrasyon seviyesi, 

primidin konsantrasyonu gibi mikroçevre değişkenleri biyofilm oluşumu üzerine çok etkilidir.  Biyofilm 

oluşumunu kolaylaştıran bu mikroçevre değişkenleri özellikle aminoglikozit, tetrasiklin ve 

makrolidlerin antibakteriyal etkisini negatif yönde etkileyerek antibiyotik direncini oluşturmaktadır 

(Jefferson, 2014). Biyofilm oluşumunun erken aşamalarında; henüz hücre birikimi ve polisakkarit 

madde üretimi gerçekleşmeden planktonik ve bağlı hücrelerin fizyolojileri arasındaki farklar 

çalışmalarda gösterilmiştir (Mah and Toole, 2001; Stewart, 2002. Tutunmuş bakterilerin planktonik 

bakterilere göre, metabolizmasındaki azalma, membran potansiyellerinde belirgin bir düşüşle 

gösterilmiştir. Özellikle beta-laktam ve glikopeptid direncinde tutunmuş bakterilerin üremelerindeki 

azalma ve filtre mekanizması etkili olmaktadır.  Bakterilerin büyüme oranlarındaki değişiklikler 

antibiyotik cevaplarını da değiştirmektedir. Biyofilm oluşturabilen bakterilerin büyüme hızlarının 

planktonik bakterilerden belirgin bir şekilde düşük olduğu tespit edilmiştir. S.auerus’ların biyofilm 

oluşturma süresi ile antibiyotik direncinde artış olduğu gösterilmiştir.  Beslenmesi zayıflatılarak büyüme 

oranları düşürülen S.aureus’lara hiçbir antibiyotiğin yeteri kadar etkili olamadığı yapılan çalışmalarda 

gösterilmiştir. Bu bulgular biyofilmin bakteri beslenme ve büyümesini etkileyerek antibiyotiklere karşı 

direnç gelişimini sağladığını göstermektedir (Post et al., 2014). 

Bazı çalışmalarda biyofilmin kendisinin glikopeptid aktivitesini azalttığı öne sürülmektedir 

(Rachid et al., 2000; Cunha, 2005).  Wilcox ve ark. (2001) intravasküler kateterlerin içerisine 

vankomisin ve linezolid infüzyonu yaparak, oluşmuş biyofilm içerisindeki antibiyotik konsantrasyonunu 

değerlendirmişlerdir. Vankomisinin biyofilm içerisindeki konsantrasyonunun linezolide oranla daha 

yüksek olduğunu bildirmişlerdir (Wilcox et al., 2001).  Bunun nedeninin glikokaliks yapısının 

glikopeptidleri bağlaması olarak açıklamışlardır.  El-Azizi ve ark. (2005) sağlam ve dağılmış biyofilm 

oluşumundaki üç klinik stafilokok izolatının linezolid, vankomisin, dalfopristine/quinupristine 

duyarlılıklarını MİK değerleriyle karşılaştırmışlardır. Biyofilm bakterilerinin plaktoniklere ve dağılmış 

biyofilm oluşumundakilere oranla antibiyotiklere karşı çok daha dirençli olduğunu bildirmişlerdir.  

Dalfopristin/quinupristinin biyofilm oluşumundaki bakterileri öldürme etkisi doza bağımlı 

görülmemiştir.  Buna karşın vankomisinin doza bağımlı olarak yüksek konsantrasyonlarda (500-1000 

μg/ml), biyofilm oluşumundaki bakterilere, daha etkili olduğunu bildirmişlerdir.  Bizim çalışma 
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sonuçlarımız bu çalışma ile benzerlik göstermektedir. Diğer bir çalışmada Nishimura ve ark. (2006), 

artroplasti vakalarından izole edilen altı stafilokok suşunda yapılan vankomisin denenmiş ve 

biyofilmdeki bakteriler ile planktoniklerin MBK değerleri karsılaştırıldığında belirgin fark bulmuşlardır.  

Planktoniklerin MBK değerleri 0.5-1 μg ml-1 iken, biyofilmdeki bakterilerin MBEK değerleri bir izolatta 

512 μg ml-1, diğerlerinde ise 1 024 μg ml-1’nin üzerinde bildirilmiştir (Nishimura et al., 2006).  

Pitkala ve ark. (2004), Finlandiya’da izole edilen bazı mastitis patojenlerinin çeşitli antimikrobiyal 

maddelere in vitro duyarlıklarının tespitine yönelik yaptıkları diğer bir araştırmada, S. aureus suşuna 

yönelik MİK50 ve MİK90 değerlerinin; sefalotin için 0.25-0.5 μg ml-1, eritromisin için 0.5-0.5 μg ml-1 ve 

oksasilin için 1.0-2.0 μg ml-1, oksitetrasiklin için 1.0-1.0 μg ml-1  olarak bulunduğu ve incelenen suşların 

%52.1’inin penisiline, %5.12’inin oksitetrasikline %1.5’inin eritromisine ve %4.1’inin de oksasiline 

dirençli olduğu bildirilmiştir. Başka bir çalışmada Tetik vd. (2010), metisiline dirençli, biyofilm 

oluşturabilen stafilokoklar üzerinde çeşitli antibiyotiklerin etkisini araştırmışlardır. Test bakterilerinin 

tamamı vankomisine, teikoplanine ve linezolide duyarlı bulunmuştur.  Siprofloksasin, ofloksasin, 

eritromisin, sefazolin, gentamisin, klindamisin, tetrasiklin ve rifampisin direnci biyofilm oluşturan 

stafilokok izolatlarında, biyofilm oluşturmayanlara göre daha yüksek oranda saptanmıştır. 

SONUÇ 

Patojen mikroorganizmaların oluşturdukları biyofilm tabakası onları antibiyotiklere karşı daha 

dirençli hale getirmektedir. Bu durum mikrobiyal hastalıkların tedavisini zorlaştırmaktadır. Biyofilm 

oluşturan patojen mikroorganizmaların tespit edilmesi ve antibiyotik dirençliliklerinin belirlenmesi 

hastalıkların tedavisi bakımından oldukça önem arz etmektedir. Bu nedenle bu çalışmada; daha önce 

yapmış olduğumuz bir çalışmadan izole edilmiş ve biyofilm oluşturdukları saptanmış olan stafilokok 

izolatları üzerine vankomisin, eritromisin, oksasilin antibiyotiklerinin etkisi ortaya çıkarılmıştır. Sonuç 

çalışmada kullanılan stafilokok izolatlarının serbest yaşayan formlarına göre biyofilm oluşturan 

formlarının antibiyotiklerin daha yüksek konsantrasyonlarından (20-160 kat daha yüksek) 

etkilenebildikleri saptanmıştır. Bu durum, stafilokokların biyofilm oluşturarak test edilen antibiyotiklere 

karşı direnç kazandıklarının bir göstergesidir. 
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