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Biyofilm tabakasının özellikleri ve protez enfeksiyonlarındaki
yenilikçi yaklaşımlar

Features of biofilm and innovative strategies for prosthetic infections
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Periprostetik eklem enfeksiyonları (PEE), hastaların yaşam 
kalitesini olumsuz yönde etkileyen, tedavi masrafları da yük-
sek olan enfeksiyonlardır. Periprostetik eklem enfeksiyonları 
total eklem artroplastilerindeki en sık revizyon cerrahi sebep-
lerinden biridir. Mevcut PEE tablosu altında olgun biyofilm 
gelişimine bağlı olarak en sık uygulanan cerrahi yöntemler; 
implant korunarak debridman-antibiyoterapi (Debridement, 
Antibiotics, and Implant Retention-DAIR), tek basamaklı veya 
iki aşamalı revizyon cerrahileridir. İmplante edilen tüm bile-
şenlerin çıkarıldığı ya da değiştirildiği revizyon cerrahilerin-
de artroplasti materyallerinin üzerindeki biyofilmin tedavisi 
önemsiz hâle gelmektedir. Bu incelemenin odak noktası, imp-
lantın korunduğu tedavi stratejilerine yöneliktir. Periprostetik 
eklem enfeksiyonları tedavileri büyük ölçüde antibiyoterapi 
temellidir. Antibiyotiklerin daha etkili olması için, koruyucu 
biyofilm bariyerini bozmak amaçlı antibiyofilm tedavilerinin 
eklenmesi, böylece bakterilerin hareketsiz, metabolik olarak 
düşük aktivite durumundan çıkıp saldırıya açık hâle gelmesi 
gerekmektedir. Başarı oranını arttırmak amacıyla standart 
PEE stratejilerinin dışında yeni tedavi yöntemleri geliştirilmek-
tedir. Bu yazıda biyofilm ile ilgili birçok yönden verilecek temel 
bilgilerin yanında yeni tedavi seçeneklerine odaklanılmıştır. 
Çalışmalarda tartışılan birçok teknik sadece in-vitro veya 
in-vivo koşullarda araştırılmış olsa da bu çalışmalar gelecek-
teki yeni tedavi stratejilerinin oluşmasına öncülük etmektedir.
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Periprosthetic joint infections (PJI) are the infections that 
negatively affect the quality of life of patients and have high 
treatment costs. Periprosthetic joint infections are among the 
most common causes of revision surgery in total joint arthro-
plasty. The most frequently applied surgical methods for PJI 
are; Debridement, Antibiotics, and Implant Retention (DAIR) 
and one-stage or two-stage revision surgeries. Treatment 
of biofilm on arthroplasty materials becomes unimportant 
in revision surgeries where all implanted components are 
removed or replaced. The focus of this review is on implant-re-
taining treatment strategies all treatments are largely antibi-
otic-based. For antibiotics to be more effective, it is necessary 
to add antibiofilm treatments to disrupt the protective biofilm 
barrier so that the bacteria switched from their dormant, met-
abolically low-activity state and become vulnerable to attack. 
In order to increase the success rate, new treatment modali-
ties are being developed apart from the standard PJI strate-
gies. This article focuses on new treatment options as well as 
basic information about biofilm from many aspects. Although 
many of the techniques discussed in the studies have only 
been investigated in-vitro or in-vivo, these studies lead to the 
formation of new treatment strategies in the future.

Key words: periprosthetic joint infection; biofilm; total hip 
arthroplasty; total knee arthroplasty; antibiotherapy

Mikroorganizmaların yaklaşık %99’u, birbirleri-
ne yakın olmalarını sağlayan (ekzopolimerik) 
bir matriks yoluyla hücrelerin biyotik ve abi-

yotik yüzeylere yapışmasıyla oluşan biyofilm olarak 
bilinen mikrobiyal topluluklarda yaşamaktadır.[1] 
Biyofilm oluşumu, çok hücreli organizmalarda farklı-
laşmaya benzeyen gelişimsel bir süreçtir ve bakterile-

rin özel biyofilm genlerinin kontrolü altında iki taba-
ka oluşturarak büyüyüp bölünebilecekleri bir yüzeye 
bağlanmasıyla başlamaktadır.[2] Bazı çalışmalar, biyo-
filmlerin, planktonik bir durumdaki aynı bakterilere 
kıyasla, antimikrobiyal maddelere karşı toleransta 100 
kattan daha güçlü olabileceğini göstermektedir.[3,4]  
Baskın olan mikroorganizmalar arasında intravaskü-

mailto:mbatuertan@gmail.com


62 TOTBİD Dergisi 2023;22:61-66

ler kataterlerde koagülaz-negatif stafilokoklar (KNS), 
Staphylococcus aureus (S. aureus), Pseudomonas aerugi-
nosa (P. aeruginosa), enterokokkus, stenotrofomonas ve 
kandida; idrar sondalarında Escherichia coli (E. coli), ente-
rokokkus, psödomonas, klebsiella, enterobakter, Proteus 
mirabilis ve kandida; kalça veya diz protez implantlarında 
ise stafilokokkus türleri, Propionibacterium acnes ve bazı 
gram-negatif basiller gösterilmektedir.[5] Yirmi birinci yüz-
yılın en büyük mücadelesi, özellikle ortopedi ve travma-
toloji alanında, mikrobiyal biyofilmlerin neden olduğu 
enfeksiyonların tedavisi için yeni ve etkili stratejilerin 
geliştirilmesidir.[6,7]

Mikroorganizmaların yüzeylere yapışabilme yeteneği 
biyofilm üretimi için temeldir. Bakteriyel yapışma; Van 
der Waals çekim kuvvetleri, Brown hareketi, yer çekimi 
kuvvetleri, elektrostatik yükler ve hidrofobik etkileşimler 
aracılığıyla hücrelerin yüzeye doğru ilk çekimiyle gerçek-
leşmektedir.[8] Biyofilm üretiminin bir sonraki fazı, serbest 
yüzen hücrelerin bir mikrokoloni düzenlemesi şeklinde 
yapışılacak yüzeyin üzerinde çoğalması ile karakterizedir. 
Bu aşamada, hücresel hareketlilik azalmakta ve ekzopoli-
sakkarit üretimi, planktonik hücreleri ve besinleri çekmek 
için aktive edilmektedir. Bu sırada birkaç sinyal molekü-
lü, “quorum sensing” olarak bilinen bir işlem ile hücresel 
tepkileri koordine etmek üzere hücre yoğunluğuna bağlı 
bir şekilde salgılanmaktadır. Aynı zamanda da biyofilm 
içine gömülü mikroorganizmalar tarafından polisakkarit 
bir hücre dışı matriksin üretimi ile besinler ve planktonik 
hücreler yakalanmaktadır.[9] Biyofilm oluşumunun son 
aşaması, tek veya kümelenmiş hücrelerin diğer bölgelere 
yayılması için gerekli bir işlem olan hücre saçılmasıdır. Sa-
çılmış olan hücreler; artmış yapışma kabiliyeti, artan pa-
tojenite ve yeni enfeksiyon odakları oluşturmalarına izin 
veren filamentasyon göstermektedir.[10]

Biyofilm yapısının özel içeriği ve biyofilmde bulunan 
mikroorganizmaların fizyolojik özellikleri, antibiyotikler 
ve dezenfektanlar gibi antimikrobiyal maddelere karşı 
güçlü bir direnç sağlamaktadır. Dirençten sorumlu ana 
mekanizmalar, antimikrobiyal maddenin biyofilm mat-
riksi boyunca geçmesini geciktirip biyofilm içine gömülü 
mikroorganizmaların büyüme hızını değiştirmektedir. 

Enfeksiyonlar sırasında konak organizması; immün 
sistem hücreleri, reseptörler ve sayısız hümoral faktör gibi 
aracılarla hızlı bir tepki oluşturmak için doğal bağışıklık 
savunmasını (innate immune defense) kullanmaktadır. 
Doğal öldürücü hücreler (natural killer cell) veya fagosit-
ler, mikroorganizmaların yüzeyinde bulunan patojene 
bağlı moleküler yapıyı tanıyarak fagositozu indüklerken, 
antimikrobiyal ürünlerin ve antienflamatuvar sitokinlerin 
salgılanmasını ve adaptif immün yanıtı da başlatabilmek-
tedir.[11] Laktoferrin, biyofilm büyümesi için gerekli olan 

demir kaynağını azaltıp hareketliliği artırırken,[12] LL-37 ilk 
bağlama fazının azalmasına, yüzey hareketliliğinin art-
masına ve “quorum sensing” sistemiyle etkileşime giril-
mesine neden olmaktadır.[13] Polimorfonükleer nötrofiller 
mikrobiyal biyofilme ulaştığında fagositoz, laktoferrin ve 
elastazın hızlı degranülasyonu nedeniyle biyofilm kütle-
sinde bir azalma ortaya çıkarmaktadır.[14]

Lökositler, olgun biyofilmdeki besin kanallarını kul-
lanarak biyofilme nüfuz edebilmekte, ancak fagositoz 
fonksiyonundaki bozulma sebebiyle öldürme açısından 
azalmış bir yetenek sergilemektedirler.[15] Ayrıca, bakteri 
kaynaklı pH değişimleriyle birlikte biyofilm mikro-ortamı 
makrofajların antibakteriyel etkinliğinin engellemektedir. 

Periprostetik eklem enfeksiyonları (PEE) göz önüne 
alındığında, bakteri penetrasyonuyla ilişkili iki ana yol ve 
zaman dilimi vardır. Birincisi perioperatif dönemdir ve bu 
dönemde enfeksiyon kaynağı hastanın endojen bakterile-
ri veya ameliyathane çevresi ya da bu ameliyatta bulunan 
personeller kaynaklı mikroorganizmalardır. İkincisi ise 
ameliyat sonrası dönemde meydana gelen hematojen ya-
yılımdır.[16] Bakteriyel yayılım enfeksiyonlarda önemli bir 
rol oynayarak kronik altta yatan bir sürecin alevlenmesi 
gibi görünen akut bulaşıcı olayları açıklayabilmektedir.[17] 
Biyofilmin dış tarafında bulunan bakteriyel hücreler kona-
ğın savunmasına ve antibiyotiklerine en fazla maruz kalan 
bölgedir, ancak bu mikroorganizmalar birkaç koruyucu sa-
vunma geliştirmiştir. Biyofilm içindeki hücrelerin matriks 
katmanları, antibiyotiklerin difüzyonunu yavaşlatan fizik-
sel bir engel oluşturmaktadır. Dış biyofilmdeki metabolik 
aktivite, antibiyotik bozulmasına katkıda bulunabilecek 
asidik veya anoreksik alanlar yaratabilmektedir.[18] Ayrıca, 
biyofilm matriksinden salgılanan birkaç polimer, antibiyo-
tiklere bağlanıp bunları pasif hâle getirerek bir antibiyotik 
batığı oluşturabilmektedir.[19] Üstelik, matriks bileşenle-
rine bağlanan ve bakteriler tarafından difüzyonla alınan 
bu sınırlı taşıma sonucu daha az antibiyotik dozuna ma-
ruz bırakılmış olan bu bakteri grubuna karşı ölümcül se-
viyenin altında bir antibiyotik konsantrasyon gradyanıyla 
müdahale edilmiş olmaktadır. Sonuç olarak, bu ölümcül 
seviyenin altındaki maruz kalma, biyofilm oluşumuna kat-
kıda bulunarak antibiyotik toleransı gelişiminde artışa yol 
açabilmektedir.[20] Biyofilm, enfeksiyonun mikrobiyolojik 
tanısında da önemli bir problem teşkil eder, çünkü matriks 
bakterilerin örneklenmesini ve kültürlenmesini engelleye-
bilmektedir.

PROTEZ ENFEKSİYONLARINDA YENİLİKÇİ YAKLAŞIMLAR
Periprostetik eklem enfeksiyonları tedavisi için mev-

cut cerrahi stratejileri; implant korunarak debridman-an-
tibiyoterapi (Debridement, Antibiotics, and Implant Re-
tention-DAIR) ile enfekte protezin tek aşamalı veya iki 
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aşamalı revizyonda çıkarılması şeklindedir. İmplant bile-
şenlerinin korunduğu seçeneklerde daha yüksek olmakla 
birlikte genel başarısızlık oranları sebebiyle standart PEE 
stratejilerinin dışında yeni tedavi modaliteleri geliştiril-
mektedir. Tüm tedaviler büyük ölçüde antibiyoterapi te-
mellidir. Antibiyotiklerin daha etkili olması için, koruyucu 
biyofilm bariyerini bozmak amaçlı antibiyofilm tedavileri-
nin eklenmesi, böylece bakterilerin hareketsiz, metabolik 
olarak düşük aktivite durumundan çıkması gerekmekte-
dir. Bu çalışma güncel derlemeler ışığında yenilikçi olgun 
biyofilm tedavilerine odaklanmaktadır.[21]

Biyolojik Ajanlar
Poliklonal ve monoklonal antikorlar, başlangıçta ro-

matolojik hastalıkların tedavisinde ön plana çıkmıştır. 
Çeşitli monoklonal/poliklonal antikorlar kullanılarak bi-
yofilm enfeksiyonlarına karşı korumanın etkinliği in-vitro 
ve hayvan modellerinde gösterilmiştir, ancak çok azı kli-
nik tedavi olarak başarı elde etmiştir.[22] Hücre duvarının 
çeşitli bileşenlerini veya bakteriyle ilişkili toksinleri hedef 
alan monoklonal antikorların klinik deneyleri, klinik ön-
cesi çalışmalara dayalı olarak güvenli olsa da etkisiz kal-
mıştır.[22] 

Birçok farklı biyofilm üreten bakteri suşuyla ilişkili, 
ekstrasellüler DNA (eDNA) yapısal bütünlüğünde yer alan 
lynchpin proteinlerinden DNABII’ya karşı poliklonal anti-
serum, biyofilm dağılımı için umut verici bir hedef olarak 
kanıtlanmıştır. Bu antiserum serbest DNABII proteinlerini 
bağlayabilmiş ve onları eDNA birleşiminden uzaklaştır-
mıştır. Haemophilus influenza ile in-vitro test edildiğinde 
biyofilm matrisinin yapısal olarak çökmesine ve bakterile-
rin salınmasına yol açmıştır.[23] DNABII’nin çeşitli epitopla-
rına karşı monoklonal antikorların üretildiği ve hem S. au-
reus hem de P. aeruginosa’da biyofilm yapısını bozabildiği 
başka çalışmalar mevcuttur.[24] 

Bir diğer grup olan antimikrobiyal peptitler (AMP), 
gram-pozitif ve gram-negatif bakterileri, virüsleri ve man-
tarları hedef alan farklı organizmalar tarafından üretilen 
moleküllerdir. Bu AMP’ler küçük, katyonik ve amfipatiktir 
ve son zamanlarda bakteriyel biyofilm için olası bir tedavi 
olarak düşünülmüştür. LL‐37, yaygın bir ortopedik implant 
malzemesi olan krom kobalt üzerinde in-vivo büyütüldü-
ğünde S. aureus biyofilmine karşı yüksek potens gösteren 
bir AMP’dir.[25,26] Bakteriler tarafından salgılanan aureolysin 
ve V8 proteaz gibi enzimler LL-37’yi bozabilir.[25,26] Bir başka 
sentetik AMP olan D-Bac8c ise düşük sitotoksisiteye sahip-
tir ve genel olarak proenflamatuvar sitokinlerin ekspres-
yonunu indüklemez. Sıçan juguler ven kateteri enfeksiyon 
modelinde in-vivo kullanıldığında, S. aureus biyofilminden 
hiçbir canlı bakteri izole edilememesi ile sonuçlanmıştır.[27] 
1018-K6, gıda güvenliği bağlamında yerleşik biyofilmi hem 

önlediği hem de ortadan kaldırdığı gösterilen sentetik ola-
rak türetilmiş bir AMP’dir. Bu AMP, yalnızca gıda güvenliği 
ile ilişkili olarak bakteri biyofilmlerinin oluşabileceği alan-
ların üzerinde test edilmiş olsa da, diğer kullanımlar için 
uygulanma potansiyeli vardır.[28] PepR, in-vitro test edildi-
ğinde hem gram-pozitif hem de gram-negatif planktonik 
bakterileri ve önceden oluşturulmuş S. aureus biyofilmini 
hedefleyebilen Dang virüsü kapsid proteinindeki 67-100 
amino asit kalıntılarına karşılık gelen sentetik bir peptittir. 
Biyofilme uygun konsantrasyonlarla uygulandığında bi-
yofilmin daha derin katmanlarına difüzyon da görülmüş, 
burada %95’in üzerinde biyofilm klirensi için ikili tedavi 
önerilmiştir.[29] Son olarak PLG0206 ise, antibiyotiğe tole-
ranslı biyofilmlere karşı aktif olan, geniş spektrumlu, hızlı 
hareket eden bir peptittir. Bir ex vivo çalışmada, iki aşama-
lı revizyonlardan alınan 17 eksplant, 1 mg/mL PLG0206 ile 
15 dakika boyunca inkübe edilmiş ve 4 log azalma gözlem-
lenmiştir.[30]

Küçük Molekül İnhibisyonu
Küçük moleküllerin kullanımı, biyofilm oluşumunu, 

“quorum sensing” mekanizmasını, ikincil haberci iletişi-
mini ve tamamen olgun biyofilmi hedeflemektedir.[31] Sik-
lik adenozin monofosfat ve siklik guanozin monofosfat 
dâhil olmak üzere siklik nükleotitler, ökaryotlarda iyi bili-
nen sinyal molekülleridir ve bakterilerin sinyal yollarında 
da önemli oldukları gösterilmiştir.[32-35]

Seviyeleri çevresel ve hücre içi sinyallere göre değişen 
ikincil bir haberci molekül olan C-di-GMP, GGDEF (Gly-Gly-
Asp-Glu-Phe) alanına sahip bakterilerde her yerde bulun-
maktadır. C-di-GMP ile yapılan çalışmaların çoğu, biyofilm 
oluşumundaki engelleyici etkilerine odaklanmış olsa da, 
klinik izolatı olan DK825, S. aureus’a ait in-vitro oluşturul-
muş biyofilmlerde %75’lik bir azalma göstermiştir.[32] 

Nitrik oksitin (NO), birçok gram-negatif ve gram-pozi-
tif bakteride biyofilm oluşumunu engellediği ve biyofilm 
parçalanmasını hızlandırdığı gösterilmiştir.[33,34] Ancak nit-
rik oksitin gaz hâlinde reaktif durumu ve kısa yarı ömrü 
(0,1-5 s) tedavi geliştirmeyi zorlaştırmıştır. 4-karbok-
si-2,2,6,6-tetrametilpiperidin-1-iloksil (CTEMPO), NO’nun 
yapısal bir taklididir.[35] CTEMPO’yu siprofloksasine bağ-
layan kombinasyon tedavisi, hem bakterileri biyofilmden 
dağıtmayı hem de artık biyofilm tarafından korunmadık-
ları için bakterileri öldürmeyi başarmıştır.[35]

Bakterileri Hedef Alan Endojen Moleküller/Virüsler
Tüm türler, kendilerini özel olarak hedeflemek ve sa-

vunmak için yollar geliştirmiştir. Bu bölüm özellikle bak-
terileri hedef alan moleküller ve viral sistemlere odaklan-
maktadır. S. epidermidis üretimi bir serin proteaz olan Esp, 
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S. aureus tarafından oluşturulan olgun biyofilmi zamana 
bağlı şekilde yok etmektedir. Kendi başına bakterisidal ol-
masa da, Esp ve keratinositler tarafından salgılanan anti-
mikrobiyal peptit insan beta-defensin 2 (hBD2), S. aureus 
ile ilişkili biyofilmin bakteriyel sağ kalımını azaltmak için 
sinerjik olarak hareket edebilmektedir.[36] 

Glatthardt ve ark., S. epidermidis tarafından salgıla-
nan 3-7 kDa büyüklüğünde bir molekül keşfetmiştir. Bu 
molekül, hem metisilin duyarlı S. aureus hem de metisilin 
dirençli S. aureusa ait biyofilm oluşumunu engellemiş ve 
yerleşik biyofilmi de %7,2-%58,8 oranında azaltmıştır.[37] 

Hem gram negatif hem de gram pozitif bakteriler-
de biyofilm dağılımını işaret eden C2DA, orta zincirli bir 
kimyasal habercidir.[38] Son zamanlarda, biyofilmlere 
daha kolay nüfuz etmek için C2DA lipid nanopartiküller-
le birleştirilmiş ve nanopartiküllerin etkisinin olmadığı  
S. aureus’un aksine S. epidermidis biyofilmlerine karşı de-
ğişken sonuçlar elde edilmiştir.C2DA tedavisine rifampin 
eklenmesi S. epidermidis ve S. aureus’a karşı daha etkili 
sonuçlar göstermiştir.[39]

Bakteriyofajlar, hücre içine yayılan ve komşu hücreleri 
enfekte etmek üzere fajları serbest bırakmak için konak 
bakteri hücrelerini parçalayan virüslerdir. Faj tedavisi 
hem planktonik hem de biyofilmle ilişkili enfeksiyonda 
olumlu sonuçlar vermiştir. İn-vivo olarak, hem tavşan os-
teomyelit modelinde, hem de fare mastit modelinde, en-
feksiyon tedavilerden sonra önemli ölçüde azalmıştır.[40-42] 

PlySs2, hem in-vitro hem de in-vivo tedaviden sonra  
S. aureus biyofilm yükünü azalttığı gösterilen peptidogli-
kan hidrolize etme aktivitesine sahip bakteriyofajdan tü-
retilmiş bir lizindir.[43]

Elektrokimyasal Yöntemler
Bu tedavi prensibi, titanyum gibi elektriği ileten, hid-

rojen veya hidroksit gibi iyonların salındığı bir yüzeye 
elektrik akımı uygulanmasına dayanır.[44] İyonların çeşitli 
gram-negatif ve gram-pozitif bakterilere karşı antimikro-
biyal etkiler göstermesi sebebiyle bu strateji umut verici-
dir. 

Bu başlık altında tanımlanacak ilk yöntem katodik 
voltaj kontrollü elektrik stimülasyonudur. Ortopedi ve 
travmatoloji ile dişçilik cihazları için yaygın olarak kulla-
nılan bir metal olan titanyumun katodik voltaj kontrollü 
elektrik stimülasyonu, -1,8 V’ta in-vitro 24 saat şeklinde 
uygulanmaktadır. Sonuçlar implant enfeksiyonunu hem 
önlediği hem de ortadan kaldırdığını göstermiştir.[44-46] 
Hem biyofilm içeriğindeki bakterilerin hem de plankto-
nik bakterilerin canlılığındaki düşüşün, optimal bakteri 
büyümesinin pH 2-3 civarında olmasına rağmen tedavi 
sırasında oluşan pH’ın 14’e kadar yükseldiği bir alkalin 

ortam nedeniyle olduğu düşünülmüştür. Ayrıca vanko-
misinle kombinasyon tedavisinin, in-vivo olarak implant, 
çevre doku ve sinovyal sıvı üzerindeki mikroorganizma 
yükünde %99,8 azalmayı sağlayan sinerjistik bir etkiye 
sahip olduğu bulunmuştur.[46] Bu yöntem kullanılarak 
bakteriyel eradikasyon görülmemiştir, ancak kombine 
tedavilerle PEE için yararlı bir tedavi stratejisi olduğu dü-
şünülebilir. 

Bir diğer teknik elektrokimyasal iskelelerdir (e-scaf-
fold). Bu teknik, biyofilm ile enfekte olmuş yüzey üzerine 
iletken bir karbon kumaşın yerleştirildiği, -600 mV’de po-
larize edildiği ve oksijeni azaltarak biyofilm yüzeyinin ya-
kınında sürekli düşük konsantrasyonda hidrojen peroksit 
üretilen bir tekniktir.[47] Hidrojen peroksit, bakteri deoksi-
ribonükleik asidine (DNA) zarar vermenin yanı sıra bakteri 
proteinlerine ve lipidlerine oksidatif hasar yaratarak da 
hücre zarı bütünlüğünde kusurlara yol açmaktadır.[48] Hi-
pokloröz asit (HOCl) üreten ikinci nesil bir e-iskele, üç sa-
atlik in-vitro tedaviden sonra canlı S. aureus’ta 7 log’luk bir 
azalmayla verimli sonuçlar göstermiştir.[49] Ayrıca eksojen 
HOCl’nin eklenmesi, biyofilm ile ilişkili bakteri canlılığının 
azalmasında benzer etkilere sahiptir. Hipokloröz asitinin 
bakteri hücre duvarı hasarına neden olduğu ve adenozin 
trifosfat üretimini, DNA replikasyonunu ve protein trans-
lasyonunu inhibe ettiği düşünülmektedir. Bu çalışmalar 
umut vadetmesine karşın in-vivo hayvan modelinden baş-
layarak ileri incelemeler gerektirmektedir.

Elektrik akımları da bir tedavi stratejisi olarak öneril-
mektedir. Van der Waals kuvvetleri, asit-baz etkileşimleri 
ve elektrostatik kuvvetler dâhil olmak üzere biyofilm-bi-
yomalzeme etkileşiminin kimyasal yapısının bozulması 
amaçlanmaktadır. Çoğu bakteri ve biyomateryal negatif 
yüklü olduğundan ve doğası gereği itici olduğundan, elekt-
rik akımının itici kuvvetleri etkileyerek biyofilm-biyoma-
teryal ara yüzünün dengesini değiştireceği öne sürülmüş-
tür.[50] S. aureus biyofilmi in-vitro olarak iki gün boyunca 
paslanmaz çelik elektrotlar aracılığıyla 2000 mA’ya ma-
ruz bırakıldığında, mikroorganizma yükünde 4-5 log’luk 
bir azalma gözlenmiştir. Bu durum diğer elektrokimyasal 
yöntemlerdeki gibi tedavi sırasında gözlenen alkali pH 
seviyeleri ile ilişkili olarak düşünülmüştür.[50] Bu deneyler 
günlerce sürekli elektrik akımı tedavisi gerektirse de bu 
doğrultuda yapılacak ileri incelemelerin önünü açmıştır.

Hiperterminin de hem P. aeruginosa hem de S. aureus 
tarafından biyofilm yapışmasını azalttığı gösterilmiştir.[51] 
Hipertermi, iletken nanopartiküllerin ısıtılması veya alter-
natif manyetik alanlar yoluyla elde edilmektedir. Antibi-
yotiklerle kombine edildiğinde daha da büyük etkinlikle 
biyofilm yükünün azalmasına yol açmıştır.[52] Bu teknikten 
sonra antibiyotiklerle daha fazla hedef alınabilecek ser-
best mikroorganizma izlenmiştir.[51,52]
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SONUÇ
Bu derleme makalede ilk olarak biyofilm yapısı ve bi-

yofilmin özellikleri genel hatlarıyla tanımlanmıştır. Daha 
sonra ise farklı başlıklar altında yenilikçi tedavilere odak-
lanılmıştır. Çalışmalarda tartışılan birçok teknik sadece 
in-vitro veya in-vivo koşullarda araştırılmış olsa da bu ça-
lışmalar gelecekteki yeni tedavi stratejilerinin oluşmasına 
öncülük etmektedir.
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