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o ® Yara iyilesmesi
L ® Kronik yara
| ° Biyofilm - yara iligkisi
' ® Diyabeft - biyofilm - yara iligkisi
® Tedavi Stratejileri
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The phases of cutaneous wound healing

Expert Reviews in Molecular Medicine@ 2003 Cambridge Universty Press

Yara iyilesmesi

Inflamasyon faz:

o 4-6 gun
Proliferasyon fazi

o 2-3 hafta

Maturasyon (remodeling)
fazi

o 3 hafta-2 yil



EEY Inf lamasyon fazi

S &8 (Metabolitler toplanir, 1-6 gtin)

Platelet
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Kizariklik, sislik, sicaklik,
agri, fonksiyon kaybi




88 Proliferasyon fazi
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.' &Y (Angioplazi & Fibroplazi, 6-14 giin)

Epidermis
SRS W i
extracellular e Dermis

oo _““}f Fibroblasts
Kollajen sentezi S

Anglogenez e
Epitelizasyon

Doku kuvveti dereceli olarak artar
Beslenme onemli
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%) (Remoa’e//mg 14-21 gun) o

Kollajen ¢apraz baglarla sekillenir
Doku kuvveti daha da artar
Normal kuvvetin %80" i

2 yila kadar sirebilir

o O O O




LR Yara Lyilesmesini Etkileyen
SRR Faktorler

SRS . Infeksiyon
‘ * Tskemi (Sigara, DM, Sok, Anemi)
o ‘ ® Malnitrisyon, dehidratasyon
% °®* Yas
°* DM
® Steroidler/sitotoksik ilaglar
 ® Obezite
| ® Bag dokusu ve damar hastaliklari
' * Uremi
® Karaciger hastaliklari



faktérler az sayidadir o Iyilesmeyi

* Iyilesme devamlidir engelleyen bir gok
sistemik ve lokal

faktor vardir

o Yara siklikla tekrar

eder




B Kontaminasyon

"y ® Yarada replike olmayan organizma
o varlig

S8 * Tiim kronik yaralar kontaminedir

§ ®* Endojen flora ve/veya ¢evre

kaynakl



it Kolonizasyon

S8 ° Doku hasari olmaksizin,
mikroorganizmalarin replikasyonu ve
yaraya adhere olmasi

o nemli ylizey > biyofilm »> kronik kolonizasyon

® Yara iyilesme sirecini tek basina
geciktirmez



& Infeksiyon

DERE T ® Eslik eden konak doku hasari ile
(8  birlikte yarada replike olan
mikroorganizma varlgt




Bozuk / Yetersiz konak yaniti

/\

Yetersiz Kronik
ikro)rganizma inflamatuar

? faz

[yilesmeyen yaralar

¥

® uzamis inflamasyon
® yetersiz re-epitelizasyon
®* bozuk matriks sekillenmesi




Callular Micrabiclogy (2009) 11{7), 10341043 doi:10_ 1111/ 1482-5822 2009 01323 x
First publishad onlina 24 April 2009

| Luanne Hall-Stoodley'** and Paul Stoodley'? growth that allows bacteria to survive in hostile environ-
' Camter for Genormiic Sciences, Allegheny-Singer ments and to colonize new niches by wvarious dis-
Research Institute, Pittsburgh, PA 152712, USA. persal mechanisms (Hall-Stoodley and Stoodley, 2005;

2 Department of Microbiology amnd mmunology, Drexel Purevdorj-Gage ot al., 2005; Mai-Prochnow et al., 2008).
Liriversity College of Medicine, Alleghaeny Campiis, Biofilm bacteria demonstrate coordinated behaviour with
Pittsburgh, PA 15212, LISA the formation of complex three-dimensional structures
fFim 1% amd fiinctiamnalhe hatarmaanand i haoartariasl cormmm i

® Eski bir prokaryotik adaptasyon

o Bakterinin olumsuz ortamlarda
hayatta kalmasi

o Cesitli dagilma mekanizmalari ile
yeni odaklarin kolonize olmasi




B Biyofilm - Yara Iliskisi

SLEe Tnflamasyon

(™ [ Serbest radikaller

o Litik enzimler

. oProteinazlar

N® Artmis mikrobiyal yuk

o Artmis eksudat

o Azalan buylme faktorleri

o Matriks metalloproteinazlarinda
artma



iyofilm infeksiyonlarl Tani Kriterleri
LEX (Parsek - Singh Kriterleri)

SRR © Yiizeyle iligkili patojenik bakteriler

RUETN * Infekte doku >> matriks kapli hiicre
. kiimesi (mikrobiyal agregat)

% * |okalize infeksiyon

® Antibiyotiklere duyarli planktonik
bakteriler >> tedavi yanitsizligi

o ®* Negatif kiltur sonucu >> klinik infeksiyon

® * Konagin farkl dokularinda bakteriyel
mikrokoloniler >> yetersiz klirens

Parsek MR, Singh PK Annu Rev Microbio/ 2003, 57:677-701.
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S ® Biyofilm varligi kronik yaralarin

iyilesmesinde birincil engeldir

® Matiir biyofilm igindeki bakteriler,
geleneksel tedavilerin birgoguna

oldukca direnclidirler



Bacterial biofilm is a major barrier to wound healing

Bacteria protected
from topical agents

Low oxygen
' in biofilm
niches

Jeolifaridon o
CEFHECTEEs

teria protected
lemicantibiotics




BEEREES © Aljinik asit Gretimi
W o yiiksek ozmolarite
o ylksek oksijen basinci

o etanol maruziyeti
o azot sinirlamasi

® Glukozun bakteri tarafindan
kullanilabilir olmasi

iy Pseudomonas aeruginosa

ekzenal
ve b

SN—

isakkari ™

bakteriyi gerilim olusturan
gliclerden ve inflamatuvar

hiicrelerin fagositozundan korur

~ )resyonu
arttirir

e

—



B\ Pseudomonas aeruginosa

SRERER® Polimorf niveli notrofiller (PMN) >>
SEREEN  biyofilmde EPS matriks iginde

G immobilizedir

4®* PMN lerin varhgi, Pseudomonas

& aeruginosa biyofilminin gelisimini
arttirir



N * Glikokaliks veya yapiskan matriks
&8 tabakasi iginde gomiili ¢ok katmanl:
biyofilm

(PIA) >> spesifik polisakkarid
antijen >> interselliler adezyon
(ica) gen bolgesi

o Glikoz, etanol, ozmolarite, sicaklik,

oksijen diizeyleri ve tetrasiklin gibi
antibiyotikler >> ica diizenlenmesi



B Tedavi Stratejileri

SRR © Ulagilabilirlik > diger biyofilm
S8 infeksiyonlarindan farki

§® Biyofilmi baskilamak >> konak
savunmasi/iyilesme mekanizmalar: !!

8 ® Biyofilm metabolik farklar: >>
' eradikasyon zor!l



peneTrasyonunu arttirmak igin
biyofilmi hasarlamak

® Quarum sensing ile araya girme

8 ® Bakterinin biyofilmden ayrilmasini
saglamak

Davis SC et.al. Curr Diab Rep 2006 Dec;6(6): 439-45




& \ Tedavi
® Laktoferrin
® Xylitol

® Gallium

® Dispersin B
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8" ® Ultrason debritmant

o Quarum sensing e zarar verir
o Koordineli virulansi azaltir

o Breakthrough




Seeae! ® Diyabet
I o yiiksek kan glukoz diizeyleri

o mikroanjiyopatinin sagladigi doku
hipoksisi

)

Diyabetik ayak infeksiyonlar
Biyofilm olusumu



Wound Biofilm Center

Phil John Phil Garth Randy
Fleckman, Olerud, MD Stewart James Wolcott,
MD MD



% Glincel Tedavi

H * Sik debritman

£ ® Biyofilm lizerine etkili

“ pansuman/dezenfek’ranlar
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