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ÖNSÖZ 

Serbest yaĢayan amipler (SYA) doğada yaĢarken çeĢitli mikroorganizmalarla 

beslenmekte ve etkileĢim kurmaktadır. Amip ve bakteri etkileĢimine yönelik yapılan 

çalıĢmalarda, çeĢitli bakterilerin baĢta Acanthamoeba spp. olmak üzere SYA 

içerisinde ve/veya dıĢında etkileĢime girdiği gösterilmiĢtir. Bu etkileĢim sonucunda 

amip ve/veya bakteri çeĢitli faydalar sağlamaktadır. Bakteri suĢları çevresel ortamda 

canlılıklarını daha uzun sürdürebilmekte, sayılarını ve virülanslarını arttırabilmekte, 

uzak mesafelere yayılabilmekte, antibiyotik ve biyosidal ürünlere direnç 

geliĢtirebilmekte ve amip hücresi içinde antrenman yaparak, insanda fagositoz 

yoluyla oluĢan savunma mekanizmalarına dayanıklı hale gelebilmektedir. Bunun 

yanında, Acanthamoeba spp. suĢlarının da bakterilerle etkileĢime girerek, canlılık 

sürelerinde ve/veya patojenitelerinde artıĢ ortaya çıkabilmektedir.  

Günümüzde, amip ve bakteri etkileĢimi ile bu etkileĢim sonuçları konusunda 

uluslararası düzeyde çok sayıda araĢtırma yapılmıĢ ve bu alana ilgi son yıllarda 

giderek artıĢ göstermiĢtir. ÇalıĢmaların Legionella spp., tüberküloz dıĢı 

mikobakteriler, Francisella Listeria, Campylobacter, Escherichia coli vb. bakteriler 

üzerinde yoğunlaĢtı bununla birlikte, tüberküloz dıĢı mikobakteriler ve Legionella 

dıĢında solunum yolu patojeni etkenleri ile amip etkileĢimine yönelik araĢtırmaların 

az sayıda olduğu görülmektedir. Türkiye‟de ise SYA ile ilgili çalıĢmalar daha çok 

çevresel örneklerde bulunma sıklıkları üzerine yapılmıĢ olup amip-bakteri 

etkileĢiminin araĢtırıldığı çalıĢmaya rastlanmamıĢtır.  

ġebeke suyu sistemlerinde yer alan biyofilm tabakasında bulunabilen, solunum 

yolu patojenlerini de içeren amibe dirençli bakterilerin, enfeksiyon oluĢturma 

potansiyelleri yönünden dikkate alınması gerekmektedir. Bilgilerimize göre, solunum 

yolu patojenlerinden B. pertussis, H. influenzae, S. pneumoniae ve M. catarrhalis‟in 

SYA ile etkileĢimi detaylı olarak araĢtıran bir çalıĢma bulunmamaktadır. Bu nedenle 

çalıĢmamızda, Türkiye‟de ilk defa, amip-bakteri etkileĢiminin hastalardan izole 

edilen bakteri suĢlarını kullanarak araĢtırmak; A. hatchetti ile B. pertussis, H. 
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1. GĠRĠġ 

Serbest yaĢayan amipler (SYA) (Acanthamoeba, Naegleria, Balamuthia, 

Sappinia, Hartmannella vb.) ile patojen bakteriler arasındaki etkileĢimler hem 

amipler hem de bakteriler açısından önem taĢımaktadır. Amipler toprak, su gibi 

çevresel ortamlarda, özellikle bu ortamlardaki mikrobiyal biyofilm tabakalarında 

bulunmakta ve çeĢitli mikroorganizmalarla beslenmektedir. Bu ortamlardaki bazı 

bakterilerin de amiplerle göstermiĢ oldukları etkileĢim, bakterilere olumsuz 

durumlarda canlılıklarını sürdürmek, hastalık yapıcı özelliklerini arttırmak ve 

antibiyotiklere direnç geliĢtirmek gibi avantajlar sağlayabilmektedir. Böylelikle, 

özellikle fırsatçı patojen bakteriler çevresel ortamlarda daha uzun süre canlı kalmakta 

ve yayılma ihtimalleri artmaktadır. Patojen bakteriler ile SYA arasındaki 

etkileĢimlerin nasıl, hangi türler arasında ve ne Ģekilde gerçekleĢtiğinin incelenmesi 

ile bu patojen etkenlere yönelik gerekli ve doğru önlemlerin alınması, halk sağlığının 

korunması açısından önem kazanmaktadır (Guimaraes ve ark., 2016 ve Khan ve 

Siddiqui, 2014). 

Solunum yolu enfeksiyonlarına en sık neden olan patojen bakteriler arasında 

Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae ve Bordetella pertussis 

sayılabilir. Bu etkenler, farklı yaĢ gruplarında üst ve alt solunum yollarında 

asemptomatik taĢıyıcılıktan pnömoni ve menenjit gibi ciddi enfeksiyonlara kadar 

değiĢen hastalıklara sebep olabilmekte ve Türkiye‟de de rutin olarak izlenen 

bildirimi zorunlu hastalık etkenleri arasında yer almaktadırlar (AkbaĢ E ve ark., 

2014). Bunların yanında, önceden normal solunum yolu florası olarak değerlendirilen 

Moraxella catarrhalis de son yıllarda önemi gittikçe artmaya baĢlayan solunum yolu 

patojenleri arasında yer almaya baĢlamıĢtır (Hallström ve ark., 2011). 

Bu çalıĢmada, Türkiye‟de ilk defa, hastalardan izole edilmiĢ olan solunum yolu 

patojenleri S. pneumoniae, H. influenzae B. pertussis ve M. catarrhalis‟in 

Acanthamoeba hatchetti ile etkileĢimini göstermeye yönelik çalıĢmalar yapılması 

planlanmıĢtır. ÇalıĢma sonucunda, solunum yolu enfeksiyon etkenleri arasında 

önemli bir yere sahip olan bu bakterilerin, çevrede yaygın olarak bulunan 
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Acanthamoeba türleri ile nasıl etkileĢime girdiklerinin gösterilmesi ve bu durumun 

halk sağlığı açısından öneminin ortaya çıkarılması amaçlanmıĢtır. 

1.1 Serbest YaĢayan Amipler ve Acanthamoeba spp. 

SYA doğada yaygın olarak her yerde bulunan fırsatçı protozoadır. Toprak, toz, 

hava, deniz suyu, yüzme havuzu suyu, Ģebeke suyu,  içme suyu, atık su, kontakt lens 

solüsyonları, klima sistemleri, diyaliz üniteleri ve diĢ tedavi üniteleri gibi yerlerde 

bulunabilirler. SYA arasında Acanthamoeba, Naegleria, Balamuthia ve Sappinia 

olmak üzere baĢlıca dört cins amip, insan ve hayvanlarda fırsatçı ve fırsatçı olmayan 

enfeksiyonlara neden olmaktadır. Daha nadir olarak ise Hartmannella bu gruba 

eklenebilir. Klasik sınıflandırmada Acanthamoeba, Balamuthia, Sappinia ve 

Hartmannella Protozoa Ģubesi altında Amoebida sınıfında, Naegleria ise 

Schizopyrenida sınıfında yer almaktadır. Ancak son zamanlarda yapılan yeni 

sınıflandırmada Acanthamoeba, Balamuthia, Sappinia ve Hartmannella ökaryotlar 

altında yer alan Amoebozoa süper grubunda, Naegleria ise Excavata süper grubunda 

sınıflandırılmıĢtır (Smirnov ve ark., 2011; Trabelsi ve ark., 2012 ve Visvesvara ve 

Schuster, 2008). 

Acanthamoeba‟nın birçok türü (A. castellanii, A. culbertsoni, A. hatchetti, A. 

healyi, A. polyphaga, A. rhysodes, A. astronyxis ve A. divionensis), Balamuthia‟nın 

bilinen tek türü B. mandrillaris, Naegleria‟nın sadece bir türü Naegleria fowleri ve 

Sappinia türleri hastalık etkeni olarak gösterilmiĢtir (Visvesvara ve ark., 2007). 

Hartmannella cinsi içerisinde de Hartmannella vermiformis‟in insanlarda hastalık 

etkeni olduğu bildirilmiĢtir (Abedkhojasteh ve ark., 2013 ve Niyatti ve ark., 2014). 

Günümüzde H. vermiformis, Hartmannella‟nın diğer türlerinden önemli farklılıklara 

sahip olduğu için Vermamoeba vermiformis olarak adlandırılmaktadır (Smirnov ve 

ark., 2011). 
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1.1.1 Acanthamoeba spp. Genel Özellikleri 

Ġlk kez 1930‟da Castellani tarafından maya kültürü kontaminantı olarak tespit 

edildikten sonra yaklaĢık 30 yıl büyük ölçüde dikkate alınmamıĢtır. Adını yüzeyinde 

ince çıkıntı veya iğne benzeri yapılara sahip olduğu için Latincede dikensi çıkıntı 

anlamına gelen “acanth”dan almaktadır. Acanthamoeba, 1960‟larda granülomatöz 

ensefalit ile iliĢkilendirilmeye baĢlanmıĢ ve 1970‟lerde keratite neden olduğu 

gösterildikten sonra önemi artmıĢtır (Siddiqui ve Khan 2012b). Ġnsanda tanımlanmıĢ 

ilk granülomatöz amibik ensefaliti (GAE) 1972 yılında, ilk Acanthamoeba keratiti 

(AK) ise 1974 yılında yayınlanmıĢtır. Bu dönemden sonra önemi gittikçe artmıĢtır 

(Nagington ve ark., 1974 ve Jager ve Stamm, 1972). 

Acanthamoeba, doğada yaygın olarak bulunan fırsatçı bir protozoadır. Tuzlu 

veya tatlı sularda, atık suda, saksı toprağında, ev akvaryumlarında, nemlendirici-

ısıtıcılarda, hastane ortamlarında diĢ servisleri ve diyaliz ünitelerinde 

yaĢayabilmektedir. Acanthamoeba ozmolarite, sıcaklık, tuzluluk ve pH Ģartlarını 

geniĢ bir aralıkta tolere edebildiği için 37 ⁰C ve üzeri vücut sıcaklıklarında hayatta 

kalabilmektedir. Böylece bazı Acanthamoeba türleri (A. castellanii, A. culbertsoni, A. 

hatchetti, A. healyi, A. polyphaga, A. astronyxis ve A. divionensis) insanda 

enfeksiyonlara neden olabilmektedir. Diğer bazı türler de termo-toleran olmakla 

birlikte patojen olduklarına dair bulgu bulunmamaktadır. (Schuster ve Visvesvara, 

2004). Acanthamoeba cinsi, bitkiler, bazı hayvanlar (kuĢlar, sürüngenler, köpekler, 

maymunlar, balıklar), pulmoner sekresyonlar, maksiller sinüs ve dıĢkı örneklerinden 

de izole edilmiĢtir (Visvesvara ve ark., 2007). 

Çevresel ve klinik Acanthamoeba suĢları in vitro olarak ksenik veya aksenik 

kültür ortamlarında üretilebilmektedir. Ksenik kültür, canlı veya ölü bakteri eklenmiĢ 

herhangi bir besleyici madde içermeyen agar ya da düĢük düzeyde besin içeren agarlı 

(%0,05 peptone %0,05 yeast extract ve %0,1 glukoz) plaklar üzerine örneğin ve/veya 

amibin ekilmesi ile gerçekleĢtirilmektedir. Çoğunlukla ksenik kültürler için mukoid 

özellikte olmayan Klebsiella pneumoniae, Enterobacter spp. (Enterobacter 

aerogenes ve Enterobacter cloacae) veya Escherichia coli bakterileri tercih 
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edilmektedir (Shuster, 2002). Aksenik kültürlerde ise bakteri kullanılmaz ve temel 

besiyeri içeriği proteose peptone/peptone, yeast extract ve glukozdur. Bakteri 

kontaminasyonunu engellemek amacıyla besiyerine penisilin, gentamisin veya 

streptomisin eklenebilir. Bazı Acanthamoeba suĢları‟nın özellikle klinik örneklerden 

izolasyonu için ise bu temel besiyerine serum ve bazı vitaminlerin (B12, tiamin, 

biotin vb.) eklenmesinin kültür Ģansını arttırdığı bildirilmektedir (Shuster, 2002 ve 

Zeybek ve ark., 2009). 

Patojen ve patojen olmayan suĢların oda sıcaklığında (yaklaĢık 25 ºC) ve iki 

gün içerisinde üreyebilmekte ancak, özellikle ilk izolasyon kültürlerinde amip 

olmadığının tespit edilmesi için yedi gün beklenmesi gerekmektedir. Bazı klinik 

suĢlar ≥37 ºC‟de üreyebilse de özellikle kornea enfeksiyonundan izole edilen suĢların 

uygun üreme sıcaklığı yaklaĢık 30 ºC‟dir (Greub ve Raoult, 2004; Khan, 2006 ve 

Shuster ve Visvesvera, 2004). 

Acanthamoeba yaĢam döngüsünde, trofozoit (8-40 µm) ve hareketsiz kist (8-29 

µm) olmak üzere iki evrim Ģekli bulunmaktadır. Trofozoit yapısı tek çekirdek ve 

vücut yüzeyinden dıĢarıya uzanan akantapodlarının bulunması ile karakterizedir. 

Akantopodlar amibin yüzeylere tutunmasını, hücresel hareketini ve besinleri 

yakalamasını sağlamaktadır. Trofozoit; bakteri, alg, mantar veya küçük organik 

partiküller ile beslenip ikiye bölünerek çoğalmaktadır (Khan, 2006). Bu bulaĢıcı ve 

yayılan form olumsuz çevre koĢullarında (aĢırı sıcaklık ve pH, besin eksikliği, hiper 

veya hipo-ozmolarite) uzun süre canlı kalamamakta ve ikili duvar yapısına sahip 

(endo ve ektokist) kiste dönüĢmektedir. Bu dayanıklı Ģekil, çevresel değiĢiklikleri 

izlemekte kullandığı açıklıklara sahiptir. Böylece uzun süre açlık, kuruluk, çeĢitli 

fiziksel ve kimyasal ajanlardan korunabilmektedir (Aksozek ve ark., 2002). Kistlerin 

20 yıldan fazla canlı kalabildikleri gözlenmiĢtir (Mazur ve ark., 1995). 

Acanthamoeba‟nın trofozoit ve kist formu ġekil 1.1‟de gösterilmiĢtir. 
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ġekil 1.1. Acanthamoeba spp.‟nin yaĢam döngüsü.  

Uygun koĢullarda amip, soldaki trofozoit formda bulunur ve ikiye bölünerek çoğalır. Uygunsuz 

koĢullarda ise sağdaki Ģekilde, kist formuna dönüĢerek olumsuz çevresel koĢullara dayanıklı hale gelir 

(Siddiqui ve Khan, 2012b). 

Acanthamoeba‟nın 24‟den fazla türü kistin morfolojik özelliklerine ve 

büyüklüklerine dayalı olarak üç grupta tanımlanmıĢtır (Khan, 2006; Shuster ve 

Visvesvara, 2004; Stothard ve ark., 1998 ve Visvesvara ve ark., 2007). Morfolojik 

gruplandırmada kist yapıları arasındaki farklılıklar ġekil 1.2‟de gösterilmiĢtir. 

 Grup 1: Diğer gruptakilerden büyük (18-30 µm), yıldız Ģeklinde endokist ve 

düz/kırıĢık ektokisti olan kistlere sahip türleri (A. astronyxis, A. comandoni, A. 

echinulata ve A. tubiashi) içermektedir.  

 Grup 2: Türlerin büyük bölümünü içeren gruptur. Bu grupta 18 µm‟ye yakın 

veya küçük boyutlarda dalgalı ektokist ve poligonal, oval veya yıldız Ģeklinde 

endokisti olan kistlere sahip türler (A.mauritaniensis, A. castellanii, A. 

polyphaga, A. quina, A.divionensis, A. triangularis, A. lugdunensis, A. griffini, 

A. rhysodes, A. paradivionensis ve A. hatchetti.) yer almaktadır.  

 Grup 3: Büyüklükleri 18 µm ve altında olan ince ve düz ektokist ile küre veya 

oval endokist yapısına sahip kistleri olan türleri (A. palestinensis, A. 

culbertsoni, A. royreba, A. lenticulata ve A. pustulosa) içermektedir. 
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ġekil 1.2. Acanthamoeba kistlerinin morfolojik farklılıklarının interferans kontrast mikroskopta 

görünümü. 

A: Grup 1, B: Grup 2 ve C: Grup 3. (Lorenzo-Morales ve ark., 2015). 

Kültür Ģartlarına bağlı olarak kist yapısında meydana gelen değiĢiklikler nedeni 

ile bu sınıflandırmanın güvenilir olmadığı düĢünüldüğünden, araĢtırmacılar son 

zamanlarda amibin 18 S rRNA genlerinin sekanslanmasına dayalı tanımlamaya 

yönelmiĢlerdir. Bugüne kadar yapılan çalıĢmalar sonucu sekans değiĢikliklerine 

dayalı 18 farklı genotipin (T1-T18) olduğu bildirilmiĢtir (Corsaro ve Venditti, 2010; 

Corsaro ve Venditti, 2011; Gast, 2001; Hewett ve ark., 2003; Horn ve ark., 1999; 

Qvarnstrom ve ark., 2013; Nuprasert ve ark., 2010 ve Stothard ve ark., 1998). Her bir 

genotip arasında %5 veya daha fazla sekans farklılığı olduğu gösterilmiĢtir. Ancak, 

Acanthamoeba‟nın patojenitesi bazı genotipler ile sınırlı olup (T1, T2, T4, T6, T10, 

T11, T12) insan enfeksiyonları ile en sık iliĢkili genotip T4‟tür (Khan, 2006).  

Booton ve ark. (2005), çalıĢmalarında keratit dıĢı Acanthamoeba 

enfeksiyonlarında baskın genotipin T4 olduğunu, daha az oranda ise T1, T10 ve 

T12‟nin tespit edildiğini belirtmiĢtir. Verani ve ark. (2009) ABD‟ndeki bir AK salgın 

araĢtırmasında izole edilen hasta suĢlarının %91‟inin T4, diğerlerinin T3 ve T14 

olduklarını saptamıĢtır. Arnalich-Montiel ve ark. (2014) ise AK vakalarında izole 

edilen baskın genotipin T4, daha az oranda T3 ve T11 olduğunu tespit etmiĢtir.  

10 µm 
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1.1.2 Klinik 

Acanthamoeba‟nın bazı türleri mikroorganizmalara konaklık yapmalarının yanı 

sıra kendileri de insan için patojen olabilmektedir. SYA ile temas için birçok fırsat 

olduğu düĢünülürse hayvan ve insanlardaki Acanthamoeba enfeksiyonları aslında 

oldukça nadir görülmektedir. Özellikle immun sistemi baskılanmıĢ hastalarda GAE, 

nazofarengial ve kutanöz acanthamoebiasis ile immun sistemi sağlıklı olan ve 

çoğunlukla kontakt lens kullananlarda ağrılı keratite neden olabilmektedirler. 

(Shuster ve Visvesvara, 2004). Sağlıklı insan popülasyonunun %80‟den fazlasının 

Acanthamoeba‟ya karĢı antikorlara sahip olduğu gösterilmiĢtir. Acanthamoeba 

patojenitesinde amibin muköz adezyon ve doku göçü kapasitesinin de rolü olduğu 

bilinmektedir (Chappel ve ark., 2001). 

GAE, nazofarengial ve kutanöz lezyonlar amibin sistemik enfeksiyonlarıdır. 

Nazofarengial ve kutanöz enfeksiyonlar, amibin dolaĢım sistemi yoluyla merkezi 

sinir sistemine (MSS) ulaĢması sonucu GAE‟e dönüĢebilmektedir (Trabelsi ve ark., 

2012).  

GAE, oldukça nadir görülür. Bugüne kadar tüm dünyada yaklaĢık 150 vaka 

bildirilmiĢtir. GAE tanısının konulmasındaki problemler nedeni ile baĢka vakaların 

olduğu fakat yanlıĢ tanı konulması veya tanı konulamaması nedeni ile vaka sayısının 

az olduğu düĢünülmektedir. Fransa‟da serebral yayılımı olan tek ve ölümcül A. 

lenticulata GAE vakası rapor edilmiĢtir (Barete ve ark., 2007). GAE, immun 

yetmezliği olan kiĢiler için (özellikle AIDS‟li hastalar, diabetik veya organ nakli olan 

hastalar) fırsatçı ve ölümcül bir hastalıktır. Ancak sağlıklı kiĢilerden de bazı vakalar 

bildirilmiĢtir (Visvesvara ve ark., 2007).  

Etken genellikle, alt solunum yolu ve deriden vücuda girdikten sonra 

hematojen yolla yayılmaktadır. Acanthamoeba‟nın MSS‟ne giriĢi büyük bir olasılıkla 

kan-beyin bariyeri yoluyla olmaktadır. Bazı vakalarda, serebrospinal sıvıya ulaĢan 

patojen, koroid pleksus‟dan girer. MSS dıĢında etkilenmiĢ organlar deri, deri altı 

dokusu, karaciğer, akciğer, böbrek, böbrek üstü bezi, pankreas, prostat, lenf nodları 
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ve kemik iliğidir. Kutanöz veya solunum yolu enfeksiyonları birkaç aydan fazla 

sürede geliĢebilmekte ancak MSS tutulumu haftalar içinde ölümcül sonuçlar 

verebilmektedir. Hastalık oluĢturma mekanizması ise hala bilinmemektedir (Khan, 

2006 ve Martinez ve Visvesvara, 1997).  

Kutanöz acanthamoebiasis ise immun sistemi baskılanmıĢ hastalarda görülen 

nadir fırsatçı bir enfeksiyondur. Ġlk vaka AIDS‟li bir hasta olup 1986 yılında 

yayınlanmıĢtır (Gonzalez ve ark., 1986). Ardından Chandrasekar ve ark. (1997) ve 

Torno ve ark. (2000), AIDS‟li hastalarda kutanöz acanthamoebiasis tespit 

etmiĢlerdir. 

AK ise çoğunlukla immun sistemi sağlam kiĢilerde geliĢen ve görmeyi tehdit 

eden oküler bir enfeksiyondur. BaĢlıca risk faktörleri uzun süreli kontakt lens 

takılması, korneal travma, steril olmayan lens solüsyonları, lenslerde oluĢan biyofilm 

ve kontakt lens takılı olarak kirli suda yüzülmesidir. Tek gözün etkilenmesi tipiktir 

ancak çift taraflı keratit de bildirilmiĢtir. Korneaya Acanthamoeba bulaĢı, etkenin 

virulansına ve korneanın fizyolojik durumuna bağlıdır. Korneal travma, kontakt lens 

kullanan ve kullanmayanlardaki keratitlerin çoğunluğunda görülmektedir. AK 

saptanan kontakt lens kullanıcılarının %85‟inde korneanın zarar gördüğü tespit 

edilmiĢtir (Lorenzo-Morales ve ark., 2015 ve Trabelsi ve ark., 2012).  

Son yıllarda, geliĢmekte olan ülkelerde kontakt lens kullanımındaki artıĢa bağlı 

olarak AK vakaları da artmaktadır. Kontakt lens kullanıcıları arasında AK görülme 

oranının ABD‟nde 1,36/milyon, Ġngiltere‟de ise 17-21/milyon olduğu tahmin 

edilmektedir (Seal, 2003). Walochnik ve ark., (2000a) kontakt lens kullanan 18 

keratit hastasının tamamının lens kutularında toplam 20 SYA tespit etmiĢtir. Tespit 

edilen SYA‟in 15‟inin Acanthamoeba, üçünün Vahlkampfia ve ikisinin 

Hartmannella cinsi olduğu saptanmıĢtır. Tespit edilen 15 Acanthamoeba suĢu 

arasında da bir A. polyphaga ve iki A. hatchetti suĢu olmak üzere toplam üç virülan 

suĢ saptanmıĢtır. Avusturya‟da son 20 yılda, Acanthamoeba spp‟nin neden olduğu 

154 AK, üç de GAE vakası olduğu, AK vakalarında baskın genotipin T4 diğer 
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genotiplerin T3, T5, T6 ve T11 bunun yanında GAE vakalarında ise T2, T4 ve T5 

genotiplerinin neden olduğu tespit edilmiĢtir (Walochnik ve ark., 2015). 

Türkiye‟de ilk AK olgusu 1996 yılında Elazığ‟da, ikincisi ise 1999‟da Ġzmir‟de 

bildirilmiĢtir (Akısu ve ark., 1999; Akyol ve ark., 1996 ve Saygı ve Polat, 2003). 

Ertabaklar ve ark. (2009) kontakt lens kullanan bir hastada AK etkeninin T4 

genotipinde A. castellanii olduğunu saptamıĢtır. Ertabaklar ve ark. (2007) kontakt 

lens kullanmayan bir hastada T4 genotipinde A. castellanii ve T9 genotipinde A. 

comandoni türlerinin birlikte neden olduğu bir AK olgusu tespit etmiĢtir. Ozkoc ve 

ark. (2008) da kontakt lens kullanmayan bir hastada T4 genotipinde Acanthamoeba 

kaynaklı keratit rapor etmiĢtir. Erdem ve ark. (2014) ise Türkiye‟de ilk bölgesel 

çalıĢmayı yaparak kontakt lens ile iliĢkili olmayan 26 AK vakası bildirmiĢtir.  

1.2 Streptococcus pneumoniae 

S. pneumoniae (pnömokok) tüm dünyada bulunan ve akut bakteriyel 

enfeksiyonlara neden olan bir patojendir. Ġlk kez kuduzlu bir hastanın tükürüğünden 

Pasteur tarafından 1881 yılında izole edilmiĢtir. Etkenin hayvan ve artropod vektörü 

yoktur. Temel bulaĢ kaynağı, nazofarenksinde bakteriyi taĢıyan asemptomatik 

kiĢilerdir. BulaĢ, solunum yolu damlacıkları ile kiĢiden kiĢiye temas veya üst 

solunum yollarına etkenin kiĢi tarafından otoinokülasyonu Ģeklinde 

gerçekleĢmektedir. Serotip özelliklerine bağlı olarak asemptomatik taĢıyıcılıktan 

otitis media, sinüzit ile menenjit ve pnömoni baĢta olmak invaziv pnömokokal 

hastalıklara (ĠPH) kadar çeĢitli enfeksiyonlara neden olabilmektedir (Hamborsky ve 

ark., 2015a). Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) verilerine göre her yıl 1,6 milyon insan 

ĠPH nedeniyle ölmekte ve bunların yaklaĢık bir milyonunu beĢ yaĢından küçük 

çocuklar oluĢturmaktadır (Werno ve Murdoch, 2008). 

DSÖ, pnömokok kaynaklı olanların da içinde bulunduğu menenjitlerin ve diğer 

invaziv hastalıkların (pnömoni, bakteriyemi vb.) dünya genelinde azaltılmasına 

yönelik yaygın bir program yürütmekte olup ülkemizde ĠPH, bildirimi zorunlu 
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hastalıklar arasında yer almaktadır. Etkili bir konjugat aĢısı bulunması nedeniyle, 

ĠPH aĢı ile önlenebilir enfeksiyonlar arasında da yer almaktadır (AkbaĢ E ve ark., 

2014a).  

1.2.1 Mikroorganizma Genel Özellikleri 

S. pneumoniae, gram pozitif, lanset Ģeklinde, fakültatif anaerop bir 

mikroorganizmadır. Genellikle diplokok Ģeklinde görünmekle birlikte nadir olarak 

tek tek veya kısa zincirler Ģeklinde de bulunabilmektedir. S. pneumoniae 35-37 °C ve 

%5 CO2‟li ortamda rahatlıkla üremekte ve kolonileri koyun kanlı agar plağında alfa-

hemolitik, küçük ve gri renkli gözlenmektedir. 24-48 saatlik kültürlerde koloniler 

düzleĢmeye ve ortası çökmeye baĢlar. Bu koloni morfolojisiyle, viridans 

streptokoklardan ayrılabilir (Ryan KJ., 2004a). 

Bu bakterilerdeki virülans ile iliĢkili kapsüler polisakkaritin, antijenik 

özellikleri ve kimyasal yapısı ile patojenitedeki rolü, 1915-1945 yılları arasında 

açıkça gösterilmiĢtir. Kapsüler polisakkaritler, pnömokokların serotip 

sınıflandırılmasında temel yapılar olup, 2011 yılına kadar tip spesifik antikorlar ile 

reaksiyona giren 92 serotip olduğu bildirilmiĢtir. Bu antikorlar opsonizasyonu ve 

fagositozu gerçekleĢtirerek etkenin temizlenmesini sağlar. Pek çok serotip hastalığa 

neden olsa da dünya çapında çoğunlukla belli serotiplerin (1, 3, 4, 5, 6A, 6B, 7F, 9V, 

14, 18C, 19A, 19F, ve 23F) invaziv enfeksiyonlara yol açtığı gösterilmiĢtir. 

(Hamborsky ve ark., 2015a ve Richter ve ark., 2013).  

1980‟lerin ortalarından itibaren önce penisiline sonra da çoklu ilaca dirençli 

pnömokokların saptanması, etkenin hızlı ve doğru bir Ģekilde tanımlanıp, duyarlılık 

testleriyle birlikte raporlanmasının önemini arttırmıĢtır. Giderek artan antibiyotik 

direnci nedeniyle, ĠPH‟ın kontrolünde aĢılara olan gereksinim ön plana çıkmıĢtır. BeĢ 

yaĢ altı çocuklarda, enfeksiyonların %80‟inden sorumlu pnömokokların kan ve beyin 

omurilik sıvılarından izole edilen yedi serotipi (4, 6B, 9V, 14, 18C, 19F ve 23F) için 

üretilen PVC7 konjugat aĢısı, 2000 yılında ABD‟nde uygulanmaya baĢlanmıĢtır. 
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Bunun ardından ilave altı serotipi içeren (1, 3, 5, 6A, 7F ve 19A) PVC 13 konjugat 

aĢısı da 2010 yılında kullanıma girmiĢtir (Pilishvili ve ark., 2012 ve Rickter ve ark., 

2013). Türkiye‟de konjuge pnömokok aĢısı 2008 yılında ulusal bağıĢıklama 

programına alınmıĢ ve uygulanmaya baĢlanmıĢtır. 

1.2.2 Klinik 

Pnömokok hastalıklarının en önemli olanları baĢta pnömoni olmak üzere, 

bakteriyemi ve menenjittir. ĠPH dünyanın hemen her yerinde çocuk ve eriĢkinlerde 

ciddi seyreden enfeksiyon hastalıklarının baĢında gelmektedir. Etken, osteomiyelit, 

septik artrit, endokardit, perikardit, peritonit veya neonatal invaziv enfeksiyonlara da 

neden olabilmektedir. Bakterinin neden olduğu invaziv olmayan hastalıklar arasında 

ise akut otitis media, sinüzit, konjonktivit bulunmaktadır. Akut otitis media en sık 

gözlenen pnömokok enfeksiyonu olup, bu enfeksiyonu altı yaĢa kadar hemen her 

çocuğun geçirdiği tahmin edilmektedir (Hamborsky ve ark., 2015a ve Pilishvili ve 

ark., 2012). 

Pnömokokkal pnömoni, ani baĢlayan ve titremeyle yükselen ateĢ, plöretik 

göğüs ağrısı, dispne, takipne, öksürük ve pürülan balgamla karakterizedir. Bebek ve 

küçük çocuklarda ateĢ, kusma ve konvülsiyonla da ortaya çıkabilmekte, yaĢlılarda ise 

ateĢ, dispne ve bilinç durumundaki değiĢiklikler ilk bulgular olabilmektedir. 

Hastalığın seyri sırasında olguların %25-30‟unda bakteriyemi geliĢebilmekte ve kan 

kültüründe S. pneumoniae saptanabilmektedir. Bakteriyemide ortalama vaka ölüm 

oranı %20 kadardır fakat özellikle yaĢlı vakalarda bu oran %60‟a kadar 

yükselebilmektedir (Ryan KJ., 2004a). 

Pnömokokkal menenjit, diğer akut bakteriyel menenjitler gibi ani yükselen 

ateĢ, letarji veya koma ve meningeal irritasyon bulguları ile karakterizedir. Bilinen 

risk gruplarının dıĢında, kohlear implantı veya baziller kırığı olan hastalar da invaziv 

pnömokokkal hastalık için yüksek risk grubundadır. ABD‟inde yılda 3 000-6 000 
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vaka olduğu, çocuklarda ölüm oranının %8; yetiĢkinlerde ise %22 oranında olduğu 

tahmin edilmektedir (Hamborsky ve ark., 2015a). 

1.3 Moraxella catarrhalis 

Üst solunum yollarında kommensal olarak bulunan, yaĢamın ilk yılında 

çocukların büyük bölümünde nazofarenks ve orofarenkste kolonize olan bir 

bakteridir. Son 20-30 yılda üst solunum yolu enfeksiyonlarına sebep olduğu 

gösterildikten sonra önemsenmeye baĢlanmıĢtır. Çocuklarda akut otitis media ve 

kronik obstrüktif akciğer hastalığının (KOAH), yetiĢkinlerde ise alt solunum yolu 

enfeksiyonlarının önemli sebepleri arasındadır (Hallström ve ark., 2011).  

1.3.1 Mikroorganizma Genel Özellikleri 

Ġlk olarak 1896 yılında bulunmuĢ ve Micrococcus catarrhalis olarak 

adlandırılmıĢtır. Moraxella cinsinde sınıflandırılmaya ise 1984 yılından itibaren 

baĢlanmıĢtır (Bernharda ve ark., 2012). Aerop, hareketsiz, katalaz ve oksidaz pozitif, 

mikroskobik olarak gram negatif, diplokok morfolojide, 0,5-1,5 µm boyutlarında ve 

yalnız insan patojeni olan bir mikroorganizmadır. Kanlı agar ve çikolata agar gibi 

pek çok genel üretici besiyerinde 35-37 
o
C‟de bir gecelik inkübasyondan sonra 1-3 

mm çaplı düzgün krem renkli koloniler oluĢturur (Engelkirk ve Duben-Engelkirk, 

2008). 

M. catarrhalis, dıĢ membranında “Lipooligosakkarit (LOS)” olarak 

adlandırılan, benzersiz ve kompleks oligopeptit yapısında bir bileĢene sahiptir. LOS, 

bakterinin önemli bir virülans faktörüdür ve aĢı çalıĢmalarında hedef bölge olarak 

kullanılmaktadır. LOS‟in yapısal açıdan ufak farklılıkları ile M. catarrhalis‟in A, B 

ve C olmak üzere üç serotipi tespit edilmiĢtir. Hastalık etkeni olarak izole edilen 

suĢların %95‟inde bu üç serotipten birisi olduğu bulunmuĢtur (Frank ve ark., 2015 ve 

Edward ve ark., 2005).  
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1.3.2 Klinik 

Moraxella türleri normalde genital organ, muköz membran, deri ve 

orofarenkste bulunmasına rağmen insanlarda ciddi hastalıklara neden olabilmektedir. 

En sık izole edilen türü olan M. catarrhalis, üst solunum yolu enfeksiyonlarının 

önemli bir etkenidir. Akut otitis media, kronik otitis media, akut ve kronik sinüzit, 

üst ve alt solunum yolu enfeksiyonları ve diyabet, alkolizm, malignite gibi 

immüniteyi bozan bazı durumlarda menenjit, bakteriyemi, endokardit, keratit ve 

artrit gibi enfeksiyonlara yol açmaktadır (Ryan ve Ray, 2004). 

Akut otitis media çocukluk çağının en sık karĢılaĢılan bakteriyel 

enfeksiyonudur ve üç yaĢına kadar çocuklarda yaklaĢık %80 oranında 

görülebilmektedir. S. pneumoniae, tiplendirilmeyen H. influenzae ve M. catarrhalis 

en sık izole edilen etkenler arasında bulunmaktadır (Ruohola ve ark., 2006).  

M. catarrhalis, KOAH olan kiĢilerde alt solunum yolu enfeksiyonlarının 

önemli etkenleri arasında yer almaktadır. Ġmmun sistemi baskılanmıĢ hastalarda da 

pnömoni, menenjit, endokardit ve septisemi gibi ciddi enfeksiyonlara sebep 

olmaktadır. Ayrıca nozokomial enfeksiyon etkenleri arasında da yer almakta ve tüm 

bu nedenlerle önemi her geçen gün artmaktadır. Yine kronik bronĢitin akut 

alevlenmelerinde alt solunum yolu örneklerinde H. influenzae‟dan sonra ikinci sırada 

bulunmuĢtur (Hallström ve ark., 2011; Özerol ve ark., 2002 ve Verduin ve ark., 

2002). 

Çocuklardaki akut bakteriyel sinüzitlerin %20‟sinden M. catarrhalis 

sorumluyken bu oran yetiĢkinlerde düĢmektedir. Özellikle kardiyopulmoner hastalığı 

olan yaĢlı hastalarda nadiren pnömoni etkeni olduğu bilinmektedir. Bunların yanında 

nadir olarak septik artrit, neonatal menenjit ve endokardite de sebep olduğu 

gösterilmiĢtir (Murphy ve Paramesvaran, 2009). 
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1.4 Haemophilus influenzae 

Özellikle bebekler arasında çok ciddi enfeksiyonlara neden olduğundan 

önemini koruyan bir mikroorganizmadır. Ġlk kez 1892 yılında Pfeiffer tarafından 

tanımlandıktan sonra 1930‟larda kapsüllü ve kapsülsüz suĢlarının bulunduğu ve 

kapsüllü izolatların da altı farklı kapsül çeĢidine sahip olduğu anlaĢılmıĢtır. BOS ve 

kandan izole edilen invaziv suĢların ise b tipinde (Hib) olduğu gösterilmiĢtir. Etkili 

aĢısı bulunana kadar beĢ yaĢın altındaki çocuklarda önde gelen invaziv bakteriyel 

hastalık ve bakteriyel menenjit etkenleri arasında yer almıĢtır (Ödek ve ark., 2010 ve 

Hamborsky ve ark., 2015b). 

DSÖ, H. influenzae‟nın da içinde bulunduğu invaziv hastalıkların (özellikle 

menenjit, pnömoni, septisemi vb.) dünya genelinde azaltılmasına yönelik yaygın bir 

program yürütmektedir. H. influenzae‟nın neden olduğu invaziv hastalıklar, bildirimi 

zorunlu hastalıklar arasında yer almaktadır (AkbaĢ E ve ark., 2014b). 

1.4.1 Mikroorganizma Genel Özellikleri 

Haemophilus cinsi bakteriler Pasteurellaceae ailesinde bulunan, 0,2-0,3x1,0-

2,0 μm boyutlarında, fakültatif anaerop, gram negatif, pleomorfik kokobasillerdir. H. 

influenzae güç üreyen bir mikroorganizmadır. Üremek için ortamda hemin (X faktör) 

ve nikotinamid adenin dinükleotid (NAD/V faktör) maddelerine ihtiyaç duymaktadır. 

Bu maddeleri içeren çikolata agar gibi besiyerlerinde en iyi 35-37 °C‟de ve ~ %5 

CO2‟li ortamda 18-24 saatte düz yüzeyli, renksiz, opak koloniler oluĢturmaktadır. H. 

influenzae bu büyüme faktörlerinin her ikisine birden olan gereksinimi nedeniyle 

aynı zamanda diğer Haemophilus türlerinden de ayrılmaktadır (Castillo ve ark., 

2011). 

Tek konağı insandır. Doğal hayvan konağı yoktur ve cansız yüzeylerde hayatta 

kalamaz. Hib enfeksiyonu, taĢıyıcı veya hastaların solunum yolundan saçılan 

damlacıklara maruz kalma sonucu geliĢir. Doğum öncesi amniyon sıvısının 
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aspirasyonu veya genital kanal sıvılarına temas yoluyla da bulaĢabilir (Hamborsky ve 

ark., 2015b). 

Bakterinin en dıĢında bulunan polisakkarit yapıdaki kapsülü baĢlıca virülans 

faktörü olup organizmayı fagositozdan korumaktadır. H. influenzae kapsüllü ya da 

kapsülsüz olabilmekte, kapsülsüz H. influenzae suĢları tiplendirilemeyen H. 

influenzae (NTHi) olarak adlandırılırken, kapsüllü türler polisakkarit kapsülün 

yapısına göre 6 farklı serotipe (a, b, c, d, e, f) ayrılmaktadır. Bunlardan invaziv 

hastalığa en sık neden olan tür H. influenzae tip b (Hib)‟dir. Kapsül içermeyen NTHi 

de invaziv hastalığa neden olabilmektedir (Ryan, 2004b). 

1.4.2 Klinik 

Kapsüllü suĢların etken olduğu invaziv enfeksiyonlar arasında menenjit, 

bakteriyemi, epiglottit, pnömoni, septik artrit, osteomiyelit, perikardit ve selülit 

bulunmaktadır. Etkili aĢının uygulanmasından önce beĢ yaĢ altı çocuklarda invaziv 

H. influenzae enfeksiyonlarının %95‟inden fazlasına Hib‟in sebep olduğu ve ölüme 

neden olabildiği gösterilmiĢtir. Çoğunlukla tiplendirilemeyen kapsülsüz suĢların 

neden olduğu mukozal hastalıklar arasında ise bronĢit, sinüzit ve otitis media yer 

almaktadır. (Briere ve Wang, 2015). Polisakkarit ve konjugat aĢıların kullanılmaya 

baĢlandığı sırasıyla 1985 ve 1990 yıllarından sonra beĢ yaĢın altındaki çocuklarda 

invaziv H. influenzae enfeksiyonlarının insidansı %99 oranında düĢmüĢtür. Ancak 

günümüzde baĢlıca invaziv H. influenzae enfeksiyonlarına tiplendirilmeyen suĢların 

sebep olabileceği düĢünülmektedir (Briere ve Wang, 2015). 

Ülkemizde çocukluk çağı menenjit etkenleri belirlemeyi amaçlayan bir 

çalıĢmada Hib, %18,1 oranı ile meningokok ve pnömokoktan sonra en sık tespit 

edilen etken olarak karĢımıza çıkmaktadır (Ceyhan ve ark., 2014). Çocukluk çağı 

menenjitlerinde daha sıklıkla görülen meningokok ve pnömokoktan Hib‟in en önemli 

farkı, ülkemiz de dahil geliĢmiĢ ülkelerin hepsinde rutin uygulamaya konmuĢ ve 

etkin olduğu gösterilmiĢ konjuge aĢılarının bulunmasıdır (AkbaĢ ve ark., 2014b). 
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1.5 Bordetella pertussis 

Boğmaca, Bordetella pertussis‟in etken olduğu akut, bulaĢıcı bir solunum 

sistemi enfeksiyonu olup 20. yüzyılın ilk yarısında en sık rastlanan çocukluk çağı 

hastalıklarından birisi olmuĢtur. AĢı uygulaması öncesi, ABD‟de yıllık 200.000‟den 

fazla vaka görülürken ve çocuk ölümlerinin ana sebepleri arasındayken, aĢı 

uygulamaya baĢlandıktan sonra vaka oranları %80 oranında düĢmüĢtür. Buna rağmen 

boğmaca, geliĢmekte olan ülkelerde çocuklarda önemli bir sağlık sorunu olmaya 

devam etmektedir. DSÖ tahminlerine göre 2008 yılında, dünyada yaklaĢık 195 000 

boğmaca vakası ölümle sonuçlanmıĢtır. Görülme sıklığı, aĢı ve antibiyotik öncesi 

dönemlere göre azalmıĢ olsa da boğmaca halen tüm dünyada endemik olan bir 

hastalıktır (Hamborsky ve ark., 2015c). 

Boğmaca bildirimi zorunlu bir hastalık olup T.C. Sağlık Bakanlığı, 

GeniĢletilmiĢ BağıĢıklama Programı kapsamında kontrolüne yönelik çalıĢmalar 

yürütülmektedir (AkbaĢ ve ark., 2014c).  

1.5.1 Mikroorganizma Genel Özellikleri 

Yalnızca insan için patojen olan, küçük, aerop, zor üreyen, hareketsiz, gram 

negatif, 0,3-0,5 µmx0,5-2,0 µm boyutunda, kokobasil yapıda bir bakteridir. B. 

pertussis izolasyonu için özel besiyerlerine ihtiyaç duyulmakta ve aerop Ģartlarda 35-

37 
o
C‟de 3-7 gün içerisinde üretilmektedir. En sık kullanılan izolasyon besiyeri olan 

Bordet-Gengou agar üzerinde düzgün kenarlı, parlak görünüĢlü koloniler 

oluĢturmaktadır (Gedikoğlu S, 2002). 

Bakterinin en önemli virülans faktörleri adezinleri ve toksinleridir. Filamentöz 

hemaglütinin (FHA) bakterinin temel adezini olup, fagositik hücrelere ve epitel 

hücrelerine tutunmasında rol oynamaktadır. FHA‟nın yapısında Fim 2 veya Fim 3 

major alt ünite ve Fim D minör alt üniteden oluĢan fibrinler bulunmaktadır. 

Fibrinlerin larenks mukozasının enfeksiyonlarında rol oynadığı gösterilmiĢtir. Diğer 
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adezinleri ise pertaktin ve trakeal kolonizasyon faktördür. Her iki protein fagositik 

hücrelere bağlanmada rol almaktadır. Bakterinin solunum yolu epitel hücrelerinin 

fonksiyonlarını bozarak etki gösteren “pertussis toksin” (PT), “adenilat siklaz 

hemolizin” ve “sitotrakeal toksin” olmak üzere son derece önemli üç toksin ürettiği 

bilinmektedir (Guillot ve Guiso, 2014). 

1.5.2 Klinik 

BulaĢ, enfekte bireylerin solunum salgılarının damlacık yoluyla yayılması 

sonucu olmakta ve hasta ile ev içinde temas eden bireylerden bağıĢık olmayanların 

%90‟ı etkeni alabilmektedir. Çocukluk çağı aĢılama programlarının etkin bir Ģekilde 

uygulandığı geliĢmiĢ ülkelerde bağıĢıklığın yaĢla giderek azalması sonucunda, ergen 

ve eriĢkin bireyler boğmacanın önemli bir kaynağı haline gelmiĢlerdir. Boğmacanın 

inkübasyon periyodu genellikle 7-10 gün olup (ortalama 4-21 gün) nadiren 40 güne 

kadar uzayabilir. Tipik hastalığın seyri birbirini takip eden üç dönemden oluĢmakta 

olup bunlar; kataral dönem (1-2 hafta), paroksismal dönem (1-6 hafta) ve nekahat 

dönemidir (haftalar veya aylar) (Matto ve Chery, 2005 ve Hamborsky ve ark., 

2015c). 

Kataral dönem boğmacanın burun akıntısı, gözde yaĢarma, halsizlik ve düĢük 

ateĢ gibi hafif üst solunum yolu enfeksiyonuna benzer belirtiler ile baĢladığı ve 

seyrettiği dönemdir. Ardından kuru öksürük baĢlamakta ve çok geçmeden boğmaca 

için karakteristik Ģiddetli öksürük nöbetleri ile paroksismal dönem geliĢmektedir. Bu 

dönemde bir dizi ekspiratuvar patlama tarzı öksürüğü tipik bir nefes alma sesi 

(whooping) takip etmektedir. Öksürüğün Ģiddeti ile hasta siyanotik bir görünüm alır 

ve kusar. Hasta olan tüm yaĢ gruplarında öksürük aylarca sürebilmektedir (Ryan, 

2004b ve Amirthalingam ve ark., 2012). 

Boğmaca çok nadir de olsa aĢılanmıĢ sağlıklı kiĢilerde ciddi komplikasyonlara 

neden olabilmekle beraber, ölüm veya komplikasyon riski en fazla olan bebeklerdir. 

Tüm yaĢ gruplarında en sık komplikasyon pnömonidir. Epileptik nöbetler ve 
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ensefalopati de sadece çocuklar arasında görülmektedir. Nadir olarak, aĢılanmamıĢ 

çocuklar arasında da ölüme rastlanabilmektedir (Faulkner ve ark., 2015). 

B. pertussis dıĢında insanda hastalık yapan Bordetella türleri B. parapertussis, 

B. holmesii ve B. bronchiseptica‟dır. B. parapertussis pertussis toksin üretmediği 

için hafif seyirli boğmaca benzeri hastalığa sebep olmaktadır. Ancak B. pertussis 

dıĢındaki bu türlerin neden olduğu hastalıkların bildirimi zorunlu değildir.  

1.6 Amip-Bakteri EtkileĢimi 

SYA ve bunlar içerisinde özellikle Acanthamoeba‟nın pek çok 

mikroorganizmaya konaklık yaptığı bilinmektedir. SYA‟in konaklık yaptığı bilinen 

en fazla çeĢitliliğe sahip mikroorganizma grubu bakterilerdir (Aeromonas, Bacillus, 

Bartonella, Burkholderia, Campylobacter, Chlamydophila, Coxiella, E. coli, 

Flavobacterium, Helicobacter, Legionella, Listeria, Staphylococcus, Mycobacteria, 

Pasteurella, Prevotella, Porphyromonas, Pseudomonas, Rickettsia, Salmonella, 

Shigella, Vibrio). Bunlar dıĢında virüsler (Mimivirus, Coxsackievirüs, Adenovirüs, 

Poliovirüs, Echovirüs, Enterovirüs, Vesicular Stomatitis virüs vb.), mantarlar 

(Cryptococcus, Blastomyces, Sporothrix, Histoplasma, Streptomyces, Exophiala) ve 

protistler (Cryptosporidium, Toxoplasma gondii) de SYA‟i konak olarak 

kullanabilmektedir (Guimaraes ve ark., 2016; Khan, 2006; Siddiqui ve Khan 2012a 

ve Siddiqui ve Khan 2012b).  

SYA ile patojen bakterilerin etkileĢimine yönelik yapılan ilk çalıĢmalarda, 

amiplerle Legionella pneumophila ve Mycobacterium spp.‟nin etkileĢimi 

araĢtırılmıĢtır. L. pneumophila‟nın amipler içerisinde yaĢadığı ve çoğaldığı 

gösterilmiĢtir. Bu Ģekilde bakteriler amip içerisinde anti-mikrobiyal ajanlardan 

korunmakta ve amibin hareketleri sayesinde aktif olarak yayılmaktadır. Gıda ve su 

kaynaklı patojenlerin de benzer yolla SYA‟den faydalandığı gösterilmiĢtir (Singer, 

2010 ve Vaerewijck ve ark., 2014). 
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SYA‟in patojen bakterilere konaklık ederek bu bakterilerin çevredeki 

rezervuarı olarak rol almaları üzerine yapılan çalıĢmalar son elli yılda her geçen gün 

artmaktadır. Coxiella burnetii, Francisella tularensis, Helicobacter pylori, L. 

pneumophila, Mycobacterium spp, Aeromonas hydrophila, Campylobacter jejuni, 

Listeria monocytogenes, Salmonella enterica serovar Typhimurium, Bacillus cereus, 

Cronobacter sakazaki günümüze kadar amiple etkileĢimleri üzerinde en fazla 

araĢtırma yapılan bakteriler olmuĢtur (Bar‟e ve ark., 2010; Doyscher ve ark., 2013; 

Obristsch ve ark., 2005; Rahman ve ark., 2008 ve Thomas ve ark., 2010).  

Acanthamoeba spp., yaygın olması ve kolay bir Ģekilde elde edilebilmesinden 

dolayı amip ile bakteri etkileĢiminin araĢtırıldığı çalıĢmalarda, en sık kullanılan SYA 

olarak karĢımıza çıkmaktadır. Acanthamoeba‟nın içinde bakteri barındırdığı ilk kez 

1954 yılında gösterilmiĢtir (Drozanski, 1956). Acanthamoeba türlerinin pek çoğunda 

endosimbiyont (baĢka bir organizmanın içerisinde yaĢayan organizma) bakterilerin 

canlılığını sürdürerek çoğaldığı ve patojen fakültatif mikobakteriler için rezervuar 

olduğu ilk kez sırasıyla 1975 ve 1978 yıllarında yayınlanan çalıĢmalarla 

kanıtlanmıĢtır (Proca-Ciobanu ve ark., 1975 ve Krishna-Prasad ve Gupta, 1978). 

Acanthamoeba‟nın lejyoner hastalığı ile ilk bağlantısı da 1980 yılında yayınlanan 

çalıĢma ile ortaya konulmuĢtur. ÇalıĢma sonucunda, lejyoner hastalığının bulaĢ 

kaynağının serbest bulunan bakteriler yerine bakteri dolu amipler olabileceği ifade 

edilmiĢtir (Rowbotham, 1980).  

Acanthamoeba‟nın, yapmıĢ olduğu çevresel konaklık yanında, C. burnetii (Q 

ateĢi) (La Scola ve Raoult, 2001), Pseudomonas aeruginosa (keratit) (Michel ve ark., 

1995), V. cholerae (kolera) (Thom ve  ark., 1992), H. pylori (gastrik ülser) 

(Winiecka-Krusnell ve ark., 2002) L. monocytogenes (listeriyozis) (Ly ve Müller, 

1990) ve L. pneumophila (lejyoner hastalığı ve pontiac ateĢi) (Berk ve ark., 1998 ve 

Rowbotham, 1986) patojenlerinin konağa geçerek hastalık oluĢturmalarında da 

vektörlük yaptığı saptanmıĢtır.  

Bu çalıĢma ve bulguların ardından tüm dünyada, Acanthamoeba kullanılarak 

yapılan araĢtırmalar ciddi düzeyde artıĢ göstermiĢtir ve her geçen gün de SYA 
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kullanılarak yapılan çalıĢma sayıları artmaktadır (Khan, 2006 ve Siddiqui ve Khan, 

2012b). Bu konuda yaklaĢık son 50 yılda yayınlanan makale sayıları ġekil 1.3‟de 

gösterilmiĢtir. 

 

ġekil 1.3. SYA ile ilgili 1960-2010 yılları arasında yayınlanmıĢ makale sayıları. 

(Siddiqui ve Khan, 2012b). 

Kültürü yapılamayan Chlamydia ve Rickettsia gibi endosimbiyont bakterilerin 

klinik ve çevresel Acanthamoeba suĢlarında bulunduğu tespit edilmiĢtir. Ayrıca 

insanda enfeksiyon etkeni olarak izole edilen Acanthamoeba suĢlarının %26‟sında, 

çevresel izolatların ise %24‟ünde çeĢitli endosimbiyontların bulunduğu dikkat 

çekmiĢtir (Fritsche ve ark., 1993). 

Amip-bakteri etkileĢimi temas olmadan sadece hücre dıĢı salgıların varlığında 

da gerçekleĢebilmektedir. Amip salgılarının Vibrio parahaemolyticus‟un üremesini 

arttırdığı gözlenmiĢtir (Laskowski-Arce ve Orth, 2008). 

1.6.1 Bakterilerin Amip-Bakteri EtkileĢiminde Uyum Mekanizmaları  

Günümüzde amip-bakteri etkileĢimine yönelik araĢtırmalarda, endosimbiyont 

bakteri yerine çoğunlukla amip sindirimine dirençli oldukları hatta bazı zamanlarda 

bulundukları amibi parçalamaları sebebiyle “Amibe Dirençli Bakteri” (ADB) tanımı 
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kullanılmaktadır (Greub ve ark. 2003). ADB‟ler, zorunlu hücre içinde bulunan türler 

ve geçici olarak amip konakta bulunan türler olmak üzere iki ana gruba ayrılmaktadır 

(Greub ve Raoult, 2004). Amibe dirençli hücre içi ve hücre dıĢı patojen bakterilerin 

amip sindirimine karĢı gösterdikleri uyum mekanizmaları ġekil 1.4‟de gösterilmiĢtir.  

 

ġekil 1.4. Amip bakteri etkileĢiminde bakteri uyum mekanizmaları.  

(Matz ve Kjellebreg, 2005). 

Amip tarafından yutulan ancak sindirilemeyen bakterilerle gerçekleĢen amip-

bakteri etkileĢiminde farklı sonuçlar ortaya çıkabilmektedir. Bakteri üremeden 

canlılığını sürdürebilmekte, bakteri amip içerisinde üreyebilmekte, bakteri amip 

içerisinde üredikten sonra amibi parçalamadan veya parçalayarak çevreye 

yayılabilmektedir. Bunun yanında amip kisti içerisinde de bakteri bulunabilmekte ve 

uzun süre kist ile birlikte canlı kalabilmektedir (Barker ve Brown, 1994 ve 

Vaerewijck ve ark., 2014). Bakterinin amiple olan etkileĢiminde ortaya çıkabilecek 

sonuçlar, ġekil 1.5‟de gösterilmiĢtir.  
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ġekil 1.5. ADB‟in amip tarafından alınması ve sonraki olası sonuçlar. 

A: Bakterinin amip tarafından yutulması B: Amip içerisinde bakterinin canlı kalması (Ör: 

Mycobacteria spp.) C: Amip içinde bakterinin canlı kalması ve çoğalması (Ör: V. cholerae) D: 

Bakterinin çoğalması ve amibin parçalanmasından sonra serbest kalması (Ör: Legionella spp. ve L. 

monocytogenes) E: Bakterinin amipten dıĢarı atılması F: Kist veya kist duvarı içerisinde bakterinin 

canlı kalması (Ör: Legionella spp. ve Mycobacteria spp.) (Vaerewijck ve ark., 2014). 

1.6.2 Amip-Bakteri EtkileĢiminin Önemi 

SYA‟in, özellikle bakterilerle beslenerek canlılıklarını sürdürürken patojen 

bakterilerle etkileĢime girdiği ve bakterilerin bu birliktelikten pek çok fayda 

sağladığı gözlenmiĢtir.  

Bakteriler, SYA‟in sindiriminden korunmak için geliĢtirdikleri kaçma/savunma 

mekanizmaları ve stratejilerini insanların savunma sisteminin önemli elemanı olan 

makrofaj hücreleri karĢısında dayanıklı kalmak için de kullanırlar (Bozue ve 

Johnson, 1996 ve Cirillo ve ark., 1997; Bruggemann ve ark., 2006). Bu nedenle, 

amiplerin patojen bakteriler için “biyolojik antrenman ortamı” (Harb ve ark., 2000), 

“evrimsel geliĢtirici” (Greub ve Raoult, 2004) veya “eğitim alanı” (Molmeret, 2005) 

Ģeklinde görev yaptığı düĢünülmektedir. Amibin, bakterilerin insandaki birincil 

savunma sisteminden kaçmasını sağlayacak Ģekilde, adeta bir “Truva atı” gibi görev 

yaptığı da belirlenmiĢtir (Greub ve Raoult, 2004).  
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Amiple etkileĢime giren bazı bakteri suĢlarının virülanslarının arttığı 

gösterilmiĢtir. Cirillo ve ark. (1997)‟nın çalıĢmasında amiple etkileĢime giren M. 

avium suĢunun normal kültür Ģartlarında üretilen suĢlardan daha virülan olduğu 

gösterilmiĢtir. Benzer Ģekilde, L. pneumophila‟nın virülansında da amip ile etkileĢimi 

sonucu bir artıĢ olduğu tespit edilmiĢtir (Cirillo ve ark., 1999 ve Koubar ve ark., 

2011). 

Bazı bakterilerin Acanthamoeba ile girdikleri etkileĢim sonucunda, klor bazlı 

ve benzeri dezenfektanlar ile antibiyotiklere karĢı dayanıklılıkları da artmaktadır 

(King ve ark., 1988). L. pneumophila‟nın amip içerisinde üredikten sonra rifampin ve 

siprofloksasine karĢı 1000 kat direnç kazandığı gösterilmiĢtir (Barker ve ark., 1993). 

Miltner ve Bermudez (2000) ise A. castellanii ile birlikte bulunan M. avium‟a karĢı 

rifabutin, azitromisin ve klaritromisin‟in etkili olmadığını saptamıĢtır. 

L. pneumophila‟nın A. polyphaga kisti içerisinde yüksek düzey klor (>50 

mg/L) oranlarında canlılığını koruduğu bulunmuĢtur (Kilvington ve Price, 1990). 

Bunun yanında C. jejuni‟nin A. castellanii ile etkileĢimi sonucunda, gıda alanında 

kullanılan Virudin adlı dezenfektana anlamlı düzeyde dirençli olduğu tespit 

edilmiĢtir (Snelling ve ark., 2005). Steinert ve ark. (1998) ise M. avium‟un A. 

polyphaga kisti içerisinde canlılığını koruyarak uygunsuz çevresel ortama uyum 

sağladığını gözlemlemiĢtir. 

Amiplerin patojen bakterilerin üremesini ve patojenitesini arttırması yanında, 

bazı durumlarda, ADB‟inde, amibin üremesini, canlılığını ve virülansını arttırdığı ve 

kistleĢmesini geciktirdiği belirlenmiĢtir. A. castellanii‟nin farklı bakterilerle 

birlikteliğinin (E. coli, P. aeruginosa, Enterobacter cloacae, Bacillus subtilis, 

Bacillus megaterium, Micrococcus luteus ve S. aureus) trofozoitlerin canlılık süresini 

ve üremesini arttırdığı ve kistleĢmesini geciktirdiği bulunmuĢtur (Moraes ve Alfieri, 

2008). Endosimbiyont içeren Acanthamoeba‟nın ise fibroblast hücreleri üzerine daha 

fazla sitopatik etki gösterdiği tespit edilmiĢtir (Fritsche ve ark., 1998). Ancak 

Acanthamoeba virülansının sadece amip içerisinde bulunan bakterilere 

dayandırılamayacağı belirtilmektedir (Patersone ve ark., 2011). 



24 
 

Amip‟in bakterilerle birlikte bulunmasının insanlarda enfeksiyon 

yapabilmesinde kolaylaĢtırıcı olduğu belirtilmektedir. AK‟inde bakteri varlığının rol 

oynadığı ve kontakt lens yüzeyinde P. aeruginosa varlığının trofozoitlerin lense 

tutunarak AK oluĢturma Ģansını arttırdığı ortaya konulmuĢtur (Simon ve ark., 1998 

ve Winiecka-Krusnell ve Linder 2001).  

Bakteri veya amip lehine ortaya çıkan bu durumların nedenleri araĢtırılırken 

amip içerisindeki bakterilerin konak ve/veya kendi aralarında genetik materyallerini 

değiĢtirebildiği bulunmuĢtur. SuĢların daha dayanıklı ve daha virülan özellik 

kazanması bu Ģekilde açıklanmaya çalıĢılmaktadır (Bertelli ve Greub, 2012; 

McCuddin ve ark., 2006 ve Moliner ve ark., 2010). 

Günümüzde Acanthamoeba, laboratuvar koĢullarında bakterilerin memeli 

hücrelerindeki patogenez mekanizmalarının araĢtırıldığı çalıĢmalarda baĢarılı bir 

Ģekilde kullanılabilmektedir. Patojen-konak etkileĢimine yönelik olan bu 

çalıĢmalarda memeli hücresi kullanılması uzun üreme döngüsü, hücrelerin elde 

edilme zorluğu, yasal ve etik gerekliliklerden dolayı sorunlu bir durumdur. 

Acanthamoeba‟nın konak olarak yer aldığı modeller, pek çok patojen bakterinin 

patogenezinde rol oynayan yeni genlerin tanımlanması, konak hücrenin vereceği 

cevapların araĢtırılması ve mikroorganizmalara karĢı ilaç ve aĢı çalıĢmalarının 

yapılabilmesini sağlamaktadır (Sandström ve ark., 2011). 

Amip bakteri etkileĢiminin kullanım alanlarından birisi de özellikle zor üretilen 

Legionella, Mycobacteria ve Chlamydia benzeri hücre içi mikroorganizmaların 

laboratuvar Ģartlarında üretilebilmesidir. Amip ko-kültürü ya da amiple 

zenginleĢtirme yöntemlerinin kullanılması ile klinik ve çevresel örneklerden, 

özellikle yeni patojen bakterilerin tespiti yönünde ilerlemeler sağlanabilecektir 

(Greub ve ark., 2004 ve Jacquier ve ark., 2013). Scola ve ark. (2001), Legionella 

anisa suĢunu ve Adekambi ve ark. (2004) Mycobacterium massiliense suĢunu balgam 

örneklerinden amip ko-kültürü kullanarak izole etmiĢlerdir. 
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SYA‟in bakteriyel patojenlerin canlılığının devamı, üremesi ve yayılımında 

kolaylaĢtırıcı bir rol alması, bakterilerin yararına olmakta ve bu durum muhtemel 

halk sağlığı riski olarak karĢımıza çıkmaktadır (Siddiqui ve Khan, 2012a). 

1.6.3 Çevresel örneklerde SYA’in varlığı 

Türkiye‟de SYA ile ilgili olarak yapılan çalıĢmaların hemen hepsi, su ve diğer 

çevresel örneklerde SYA varlığının araĢtırılmasına yöneliktir. Kılıç ve ark. (2004) 

tarafından Türkiye‟de ilk kez Acanthamoeba suĢlarının çevresel dağılımının 

bildirildiği çalıĢmada, toplam 30 çevresel örneğin 18‟inde amip tespit edilmiĢtir. 

Özçelik ve ark. (2012), Sivas ilinde çeĢme suyu örneklerinin %29,4‟ü ve çevresel su 

kaynaklarının %33,3‟ünde SYA (Acanthamoeba spp., Naegleria spp. ve 

Hartmannella spp.) saptarken, AtaĢ (2012) Ģebeke sularının %9,33‟ünde 

Acanthamoeba spp. izole etmiĢtir. 

Kayseri ilinde, Yazar ve ark. (2011) kuyu sularında %19,2 oranında SYA 

(Acanthamoeba spp., Naegleria spp) bildirirken, Doğan ve ark. (2013) toprak 

örneklerinde %40 Acanthamoeba ve %13 Naegleria tespit etmiĢtir. Acanthamoeba 

keratiti tanısı konulan 10 hastanın evinden alınan çeĢme suyu örneklerinin 

incelendiği bir çalıĢmada ise Eroğlu ve ark. (2011), tüm su örneklerini 

Acanthamoeba spp. yönünden pozitif bulmuĢtur. AraĢtırıcılar, su örneklerinde bu 

kadar yaygın SYA tespit edilmesini, hem amibin kendisi hem de amibin taĢıdığı 

çeĢitli bakteriler nedeni ile halk sağlığı yönünden riskli bir durum olarak 

değerlendirmiĢtir. 

Farklı ülkelerde yapılan çalıĢmalarda özellikle çevresel su örneklerinde SYA 

bulunma oranının %20-%92,9 arasında olduğu görülmektedir. Tung ve ark. (2013) 

Tayvan‟daki rekreasyonel sularda Naegleria spp. ve Acanthamoeba spp. bulunma 

oranını sırasıyla %32 ve %20 olarak saptamıĢtır. Mısır‟da farklı su çeĢitlerinde 

yapılan araĢtırmada AI-Herrawy ve ark. (2014) Naegleria spp. bulunma oranını %38 

olarak tespit etmiĢtir. Wang ve ark. (2014) ise Çin‟deki çalıĢmasında, su örneklerinde 
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Naegleria spp. oranını %92,9 olarak bulmuĢtur. Hindistan‟daki bir çalıĢmada su 

örneklerinde %40 oranında SYA olduğu tespit edilmiĢtir (Panda ve ark., 2015). Lass 

ve ark. (2014) da çevresel yüzey sularında Acanthamoeba spp. bulunma oranını %65 

olarak bildirmiĢtir.  

1.6.4 Solunum yolu patojeni bakteriler ile SYA’in etkileĢimi 

Günümüzde, su kaynaklı salgınların pek çoğunda fekal-oral yolla bulaĢan 

patojenler tanımlanmıĢ ve arıtılmıĢ içme sularının dıĢkı ile kirlenmesi sorumlu 

tutulmuĢtur. Ancak Legionella, legionella-benzeri amip patojenleri (LBAP) ve su 

kaynaklı Mycobacterium gibi su kaynaklarında bulunabilen ve toplum kaynaklı 

pnömoni (TKP) olarak bilinen akut solunum yolu hastalığıyla sonuçlanan 

enfeksiyona neden olabilen patojenlere ilgi de giderek artmaktadır (Lamoth ve 

Greub, 2010). Bu patojenlerle birlikte, toplumsal içme suyu sistemlerinde yer alan 

biyofilm tabakasında bulunabilen P. aeruginosa, Acinetobacter baumannii, C. 

burnetii gibi ADB‟in özellikle solunum yolu enfeksiyonları oluĢturma potansiyelleri 

yönünden dikkate alınması gerektiği vurgulanmaktadır (Ashbolt, 2015a). 

Legionella‟nın SYA ile etkileĢimi sonucunda insan hastalıklarına neden olma 

potansiyelinde bir artıĢ olduğu bilinmektedir (Cirillo ve ark. 1994 ve Cirillo ve ark., 

1999). Bunun yanında, LBAP olarak adlandırılan, 1‟den 14‟e kadar 

numaralandırılarak isimlendirilen ve kültürü yapılamayan gram negatif basil 

Ģeklindeki mikroorganizmaların insanlarda solunum yolu hastalıklarına neden 

olabileceği ve amip bulunan deneysel ortamlarda üretilebileceği ortaya konmuĢtur. 

Pnömonili bir hastanın balgam örneğinden amiple yapılan zenginleĢtirme kültüründe 

LBAP tespit edilmiĢtir. (Adeleke ve ark 1996 ve Marciano-Cabral ve Cabral 2003). 

LBAP‟nin insan patojeni olarak rolü tam olarak anlaĢılamamıĢ olsa da pnömoni 

hastalarının serumlarında  LBAP‟ne karĢı antikor saptanması, bu organizmaların 

TKP‟de rol oynayabileceğini düĢündürmüĢtür (Marrie ve ark., 2001). 
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Feazel ve ark. (2009), duĢ baĢlıklarında %28,1 oranında Mycobacterium spp. 

ve %1 oranında Streptococcus spp. tespit etmiĢtir. Bu çalıĢma sonucunda duĢ 

yaparken kontamine Ģebeke suyuna maruz kalmanın, TKP‟nin bulaĢ yollarından 

birisi olabileceği değerlendirilmiĢtir. Pagnier ve ark., (2008) ise 77 çevresel su 

örneğinden, bir kısmı solunum yolu hastalıklarına neden (Aeromonas hydrophila, 

Klebsiella spp., Legionella anisa, Mycobacterium spp., Pseudomonas spp. vb.)  olan 

89‟u farklı türden oluĢan toplam 244 bakteri suĢu saptamıĢtır.  

Avrupa‟da TKP sıklığının yetiĢkinlerde 1,6-9/1000, beĢ yaĢ altı çocuklarda 

36/1000 ve 74 yaĢ üzeri kiĢilerde 34,2/1000 olduğu görülmektedir. Suda bulunan 

patojenler nedeni ile meydana gelen ve yoğun bakım ünitelerinde tedaviyi gerektiren 

TKP oranının ise yaklaĢık %8 olduğu ancak bu oranın, vakaların yaklaĢık yarısında 

etken tanımlanamadığı için tahmin edilenin altında olduğu düĢünülmektedir (Lamoth 

ve Greub, 2010 ve Woodhead, 2002).  

TKP nedeni ile ayaktan tedavi gören hastalarda etken olarak S. pneumoniae 

%14‟lük oran ile üçüncü, H. influenzae %1 ile altıncı sırada yer almaktadır. Yatarak 

tedavi edilen ancak yoğun bakıma alınmayan hastalarda S. pneumoniae %25 ile 

birinci, H. influenzae %5 ile dördüncü sırada etken olurken; yoğun bakıma alınan 

hastalarda S. pneumoniae %17 ile birinci, H. influenzae ise %3 ile altıncı sırada izole 

edilmektedir. Ancak dikkat çeken en önemli konu, her üç hasta grubunun ortalama 

%40‟ında herhangi bir etkenin saptanamamasıdır (Watkins ve Lemonovich 2011). S. 

pneumoniae ve H. influenzae dıĢında altta yatan sebeplere bağlı olarak M. catarrhalis 

ve B. pertussis‟in de TKP‟ye neden olabileceği belirtilmektedir (Mandell ve ark., 

2007). 

Türkiye‟den bir çalıĢmada ġenol ve EriĢ (2000), pnömoni hastalarından alınan 

balgam ve bronĢ aspirasyon örneklerinden izole edilen H. influenzae, M. catarrhalis 

ve S. pneumoniae oranını sırasıyla %16, %12 ve %7 olarak bulmuĢtur. 

UlaĢabildiğimiz literatür bilgilerine göre, tez çalıĢmasında amiple etkileĢimi 

araĢtırılması planlanan solunum yolu patojenlerinden S. pneumoniae ile ilgili sadece 
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bir çalıĢma bulunmaktadır. Evastigneeva ve ark. (2009), S. pneumoniae‟nın A. 

polyphaga varlığında amip içerisine girerek ürediğini göstermiĢtir. Bunun yanında 

tez çalıĢmasında kullanılan Bordetella pertussis, Haemophilus influenzae ve 

Moraxella catarrhalis ile gerçekleĢtirilmiĢ amip bakteri etkileĢimine yönelik bir 

çalıĢmaya rastlanmamıĢtır.  

Türkiye‟de yapılan bir araĢtırmada ise Ankara‟daki fıskiyeli havuzlardaki 

SYA‟in varlığı araĢtırılmıĢ ve H. vermiformis, Acanthamoeba spp., N. fowleri ve 

Vanella spp. olmak üzere su örneklerinde kültür yöntemi ile %39,8 moleküler 

yöntemle %79,6 oranında çeĢitli SYA saptanmıĢtır. Bununla birlikte aynı su 

örneklerinde solunum yolu patojenlerinden S. pneumoniae Mycobacterium spp., H. 

influenzae, C. pneumoniae ve B. pertussis varlığı da moleküler testlerle 

gösterilmiĢtir. Ancak amipler ile bakterilerin nasıl bir iliĢki içerisinde olduğu 

anlaĢılamamıĢtır. ÇalıĢma sonucunda elde edilen bu bulgular doğrultusunda, bu 

amiplerin bakterilerin yayılımında rolü olabileceği hipotezi kurulmuĢtur (Erci ve 

ark., 2013). 

1.7  Tezin Amacı 

Amip ve bakteri etkileĢimine yönelik yapılan çalıĢmalarda, patojen bakterilerin 

baĢta Acanthamoeba spp. olmak üzere SYA içerisine girerek ve/veya amip dıĢında 

etkileĢime girdiği görülmektedir. Bu etkileĢim sonucunda bakteri suĢları çevresel 

ortamda daha uzun canlılıklarını sürdürebilmekte, sayılarını arttırabilmekte, uzak 

mesafelere yayılabilmekte, virülan özellik kazanabilmekte, antibiyotik ve biyosidal 

ürünlere direnç geliĢtirebilmekte ve hatta amip hücresini bir antrenman alanı olarak 

kullanarak, insan vücudundaki fagositoz yoluyla oluĢan savunma mekanizmalarına 

karĢı hazırlanabilmektedir. Bunun yanında, Acanthamoeba spp. suĢlarının da bazı 

bakterilerle etkileĢime girdiğinde, canlılıklarında ve/veya patojenitelerinde artıĢ 

ortaya çıkabilmektedir. Bu nedenle amip ve/veya bakteri avantajına 

gerçekleĢebilecek amip-bakteri birlikteliğinin, halk sağlığı açısından önemli 

olabileceği düĢünülmektedir.  



29 
 

Bu bilgiler ıĢığında, tüm dünyada çoğunlukla hastalardan izole edilen amip ve 

bakteri suĢları kullanılarak, amip-bakteri etkileĢiminin gösterilmesine yönelik 

çalıĢmalar yapılmaktadır. Bu çalıĢmalarda, çevresel ortamlarda SYA‟in varlığı, 

bunların patojen bakterilerle etkileĢime girip girmediği ve bu durumun bakteri 

ve/veya amip lehine avantajlı durumlar ortaya çıkarıp çıkarmadığı araĢtırılmaktadır.  

Türkiye‟de farklı illerde yapılan çalıĢmalar genel olarak değerlendirildiğinde 

çevresel örneklerde, baĢta Acanthamoeba olmak üzere SYA‟in tespit oranının %13-

40 arasında olduğu görülmektedir (CoĢkun ve ark., 2013; Doğan ve ark., 2013 ve 

Özçelik ve ark., 2012). Tespit edilen bu yüksek oranlara rağmen, SYA‟in patojen 

bakteriler ile göstermiĢ olduğu etkileĢime yönelik yapılmıĢ bir çalıĢma 

bulunmamaktadır. Bu nedenle, yerel bakteri suĢlarının çevresel canlılık ve 

yaygınlıklarında SYA‟in nasıl bir rol oynadığı bilinmemektedir. Tüm dünyada 

olduğu gibi Türkiye‟de de yerel suĢlar kullanılarak SYA ile bakteri etkileĢimine 

yönelik çalıĢmalar yapılması ve mevcut durumun bilimsel çalıĢmalarla ortaya 

çıkarılması gerekliliği doğmuĢtur.  

Bunun yanında, B. pertussis, H. influenzae, S. pneumoniae ve M. catarrhalis‟i 

içeren solunum yolu patojenlerinin SYA ile etkileĢimine yönelik in vitro çalıĢmaların 

Türkiye ve dünya‟da yapılmadığı ancak birkaç çalıĢmada tesadüfen bu patojenlerin 

SYA ile iliĢkilendirildiği görülmektedir (Erci ve ark., 2013 ve Evastigneeva ve ark., 

2009). Bu solunum yolu patojenleri ile SYA birlikteliğini iĢaret eden çalıĢmaların 

devamı niteliğinde araĢtırmaların yapılması ve SYA ile patojen bakteri etkileĢim 

düzeyi ve Ģeklinin ortaya çıkarılması gerekmektedir. 

Bu çalıĢmada, Türkiye‟de ilk defa, hastalardan izole edilen bakteri suĢları 

kullanılarak, amip-bakteri etkileĢimine yönelik in vitro araĢtırmalar yapmak; A. 

hatchetti ile literatürde gösterilmemiĢ veya çok az çalıĢılmıĢ olan, B. pertussis, H. 

influenzae, S. pneumoniae ve M. catarrhalis arasında nasıl bir etkileĢim olduğunu 

ortaya çıkarmak amaçlanmıĢtır.  
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ÇalıĢma sonucunda toplum kökenli solunum yolu enfeksiyon etkenleri olarak 

karĢılaĢabileceğimiz bu bakterilerin çevrede yaygın olarak bulunan Acanthamoeba 

türleri tarafından taĢındığının ve/veya üretildiğinin gösterilmesi durumunda önemli 

bir epidemiyolojik veriye ulaĢılmıĢ olacaktır. Böylece çevresel ortamlardan, özellikle 

su kaynaklarından (Ģebeke, havuzlar, kaplıca vb.) amip varlığında canlı kalabilen, 

üreyebilen ve çevre koĢullarına dayanabilen solunum yolu patojenlerinin yayılma 

potansiyeli ortaya konabilecektir. Belirlenen solunum yolu patojenlerinin çevresel 

ortamda amip ile bulunması durumunda bunun halk sağlığını olumsuz 

etkileyebileceği gösterilecektir.  
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2. GEREÇ VE YÖNTEM 

2.1 Acanthamoeba spp. Kültürünün Yapılması 

Aksenik kültür için Acanthamoeba hatchetti 2HH suĢu kullanılmıĢtır. A. 

hatchetti 2HH suĢu, bir korneal izolat olup 18 rDNA dizilimi T4 genotipine sahiptir 

ve GenBank giriĢ numarası AF260722 Ģeklindedir (Walochnik ve ark., 2000b). Bu 

suĢ, Sivas Cumhuriyet Üniversitesi Tıp Fakültesi, Tıbbi Parazitoloji Anabilim Dalı 

öğretim üyesi Prof. Dr. Zübeyde Akın Polat‟tan temin edilmiĢtir. 

A. hatchetti‟nin aksenik kültürü, 10 mL proteose pepton yeast extract glukoz 

medium (PYG: Proteose peptone 20 g/L, yeast extract 5 g/L, glukoz 10 g/L) içeren 

T-25 (TPP, 90026, 25 cm2
 yüzey alanına sahip) hücre kültür ĢiĢeleri içinde oda 

sıcaklığında inkübe edilerek gerçekleĢtirilmiĢtir (Fieseler ve ark., 2014; Greub ve 

Raoult, 2004 ve Schuster, 2002). Kültürlerin 3-5 gün inkübasyonu ardından, hem 

amip pasajlarında hem de deneylerde kullanılmak üzere “amip kullanım 

süspansiyonu” hazırlanmıĢtır. 

2.1.1 Amip Kullanım Süspansiyonu Hazırlanması 

Ġnkübasyonun ardından, her bir T-25 hücre ĢiĢesindeki amip kültürü hücre 

kazıyıcı kullanılarak kazınmıĢ ve kültürün tamamı pipet yardımı ile 15 mL‟lik 

santrifüj tüplerine aktarılmıĢtır. Kültür, 300xg'de 5 dakika santrifüj (Herolab UniCen 

15DR) edildikten sonra üst kısım atılmıĢ ve çökelti Page's Amoeba Saline (PAS: 

0,012 g/L NaCl, 0,004 g/L MgSO4 x 7 H2O, 0,004 g/L CaCl2 x 6 H2O, 0,142 g/L 

Na2HPO4, 0,136 g/L KH2PO4) ile süspanse edilmiĢtir. Santrifüj iĢlemi bir kez daha 

tekrarlandıktan sonra üst kısım atılmıĢ ve elde edilen amip çökeltisi, PYG (besleyici 

ortam koĢulu) veya PAS (besleyici olmayan ortam koĢulu) ile 2-5x105 amip/mL 

içerecek Ģekilde homojenize edilerek “amip kullanım süspansiyonu” hazırlanmıĢtır 

(Douesnard-Malo ve Daigle, 2011 ve Lambrecht ve ark., 2013). 
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Yeni amip pasajlarının yapılması için süspansiyondan 500 µL alınarak, 10 mL 

taze PYG bulunan T-25 hücre ĢiĢesine eklenmiĢ ve Bölüm 2.1‟de belirtilen 

koĢullarda inkübe edilmiĢtir. 

2.1.2 Amip Kullanım Süspansiyonunda Sayım ve Canlılık Kontrolü 

Amip kullanım süspansiyonunda sayım ve canlılık kontrolü, Neubauer hücre 

sayma lamı (Marienfeld-Superior) ve trypan blue boyası (Sigma T-6146) kullanılarak 

üreticilerin önerileri doğrultusunda yapılmıĢtır (Bastidas, 2016; Frei M, 2016; 

Marienfeld-Superior Counting Chamber Manual 2010 ve Trypan Blue Exclusion 

Protocol, 2016). Özetle, amip kullanım süspansiyonundan 100 µL baĢka bir tüpe 

alınarak üzerine %0,4‟lük trypan blue boyasından 100 µL eklenmiĢtir. Daha sonra bu 

tüpten 10 µL alınarak lam-lamel arasında preparat hazırlanmıĢ ve 40x büyütme 

kullanılarak mikroskopta (Nikon, Eclipse E200) sayım yapılmıĢtır. Neubauer lamının 

merkez karesinde bulunan toplam amip sayısı 10 000 ile çarpılarak mL‟deki amip 

sayısı hesaplanmıĢtır. Boyayı içerisine alarak mavi görünen amipler ölü olarak 

değerlendirilmiĢ ve tez çalıĢmalarında canlılık oranı %95‟in üzerinde olan 

süspansiyon kullanılmıĢtır. Kullanılan Neubauer sayma lamına ait resimler ġekil 

2.1‟de verilmiĢtir.  
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 a 

b 

ġekil 2.1. Amip sayım ve canlılık kontrolü için kullanılan neubauer sayma lamı.  

a: Neubauer sayma lamı, b: Sayım için kulanılan merkez kare (Marienfeld-Superior Counting 

Chamber manual, 2010). 

2.2 Bakteri SuĢları Kültürlerinin Yapılması 

2.2.1 B. pertussis Kültürü 

Kültür için Türkiye Halk Sağlığı Kurumu BaĢkanlığı Mikrobiyoloji Referans 

Laboratuvarları Daire BaĢkanlığı Ulusal Solunum Yolu Patojenleri 

Laboratuvarı‟ndan temin edilen hasta suĢu kullanılmıĢtır.  

Kültür, bordet gengou agar (BGA) besiyeri kullanılarak 36±1 °C'de aerobik 

koĢullarda 3-4 gün inkübasyon ile gerçekleĢtirilmiĢtir (Zee ve ark., 2015). Tez 

çalıĢmaları için “bakteri kullanım süspansiyonu” BGA‟da üretilmiĢ taze kültür 

kullanılarak Bölüm 2.2.5‟de anlatıldığı Ģekilde hazırlanmıĢtır. 
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2.2.2 H. influenzae Kültürü 

Kültür için Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Merkez Mikrobiyoloji 

Laboratuvarı‟ndan temin edilen hasta suĢu kullanılmıĢtır.  

Kültür, çikolata agar (ÇA) besiyeri kullanılarak 36±1 °C'de %5 CO2'li ortamda 

18-24 saat inkübasyon ile gerçekleĢtirilmiĢtir (Castillo ve ark., 2011). Tez çalıĢmaları 

için “bakteri kullanım süspansiyonu”, ÇA‟da üretilmiĢ taze kültür kullanılarak, 

Bölüm 2.2.5‟de anlatıldığı Ģekilde hazırlanmıĢtır. 

2.2.3 S. pneumoniae Kültürü 

S. pneumoniae kültürü için Türkiye Halk Sağlığı Kurumu BaĢkanlığı 

Mikrobiyoloji Referans Laboratuvarları Daire BaĢkanlığı Ulusal Solunum Yolu 

Patojenleri Laboratuvarı‟ndan temin edilen hasta suĢu kullanılmıĢtır. 

Kültür, koyun kanlı agar (KKA) besiyeri kullanılarak 36±1 °C'de %5 CO2'li 

ortamda 18-24 saat inkübasyon ile gerçekleĢtirilmiĢtir (Ryan KJ., 2004a). Tez 

çalıĢmaları için “bakteri kullanım süspansiyonu”, KKA‟da üretilmiĢ taze kültür 

kullanılarak, Bölüm 2.2.5‟de anlatıldığı Ģekilde hazırlanmıĢtır. 

2.2.4 M. catarrhalis Kültürü 

M. catarrhalis kültürü için Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi Merkez 

Mikrobiyoloji Laboratuvarı‟ndan temin edilen hasta suĢu kullanılmıĢtır. 

Kültür, Beyin-kalp infüzyon agar (BKĠA) besiyeri kullanılarak 36±1 °C'de %5 

CO2'li ortamda 18-24 saat inkübasyon ile gerçekleĢtirilmiĢtir (Tiller PM, 2014). Tez 

çalıĢmaları için “bakteri kullanım süspansiyonu”, BKĠA‟da üretilmiĢ taze kültür 

kullanılarak, Bölüm 2.2.5‟de anlatıldığı Ģekilde hazırlanmıĢtır.  
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2.2.5 Birincil Bakteri Süspansiyonu ve Bakteri Kullanım Süspansiyonu 

Hazırlanması 

Birincil bakteri süspansiyonu (N), bakterilerin taze kültürü kullanılarak tuzlu 

peptonlu su (TPS: NaCl 0,85 g/L, pepton 1 g/L) içerisinde 1-5x108 
bakteri/mL olacak 

Ģekilde hazırlanmıĢtır. Özetle, TPS içerisinde homojenize edilen taze bakteri kültürü 

620 nm dalga boyuna ayarlanmıĢ spektrofotometrede (PGI T-60 UV-VIS) B. 

pertussis için 0,150±10 optik dansite (OD); H. influenzae, S. pneumoniae ve M. 

catarrhalis için ise 0,280±10 OD bulanıklıkta olacak Ģekilde ayarlanmıĢtır.  

“Bakteri kullanım süspansiyonu” ise bu ilk süspansiyonun çalıĢmaya yetecek 

miktarda PAS veya PYG içerisinde, 1:10 oranında seyreltilmesi ile hazırlanmıĢ ve 

tez çalıĢmalarında kullanılmıĢtır. 

2.2.6 Bakteri Süspansiyonlarının Sayım Kontrolü 

Bakteri kullanım süspansiyonlarının istenen sayıda bakteriye sahip olup 

olmadığı, TS EN 1276/2010 standardında belirtilen Ģekilde yapılan sayım kontrolleri 

ile gösterilmiĢtir. 

Bölüm 2.2.5‟te belirtildiği Ģekilde OD‟si ayarlanan her bir bakteri 

süspansiyonundan 500 µL alınarak 4,5 mL TPS içerisine aktarılması ile seyreltme 

serileri hazırlanmıĢtır. Seyreltme oranı 10-5 ve 10-6 olan tüplerden 100‟er µL alınarak 

90 mm çaplı petri kaplarındaki uygun besiyerlerine yayma plak metodu ile ekim 

yapılmıĢ ve Bölüm 2.2‟de anlatılan Ģekilde inkübasyon gerçekleĢtirilmiĢtir. 

Ġnkübasyonun ardından birincil tüpteki bakteri konsantrasyonu, ağırlıklı ortalama 

formülü kullanılarak hesaplanmıĢtır. Sayım kontrolü için gerçekleĢtirilen çalıĢma ve 

hesaplama formülü ġekil 2.2‟de gösterilmiĢtir. 
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ġekil 2.2. Bakteri kullanım süspansiyonu sayım kontrolü çalıĢma düzeneği. 

(TS EN 1276, 2010). 

2.3 Hücre DıĢı Bakteri-Amip EtkileĢimi  

Hücre dıĢı bakteri-amip etkileĢiminin amip ve bakteri canlılığı üzerine etkisi 

farklı besin koĢullarında hazırlanan direkt ko-kültürlerin farklı sıcaklıklarda 

inkübasyonu ile araĢtırılmıĢtır (Fieseler ve ark., 2014; Lambrecht ve ark., 2013; 

Huws ve ark., 2008).  

Besleyici olmayan ortam koĢulu için PAS, besleyici ortam koĢulu için PYG 

kullanılarak bakteri-amip oranının 100:1 olduğu ko-kültürler hazırlanmıĢ ve bunlar 6 

°C, 25 °C ve 36 °C‟de olmak üzere üç farklı sıcaklık koĢulunda inkübe edilmiĢtir. 

Deney ve kontrol kuyucuklarından 1., 2., 3., 5. ve 7. günlerde alınan örneklerde amip 

ve bakteri sayımları yapılmıĢtır.  
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2.3.1 Direkt Ko-kültürlerin Hazırlanması 

Direkt ko-kültürler 24 kuyucuklu düztabanlı plaklar (Corning, Costar, CLS 

3524) kullanılarak hazırlanmıĢtır. Her bir bakteri ve sıcaklık için ikiĢer adet olmak 

üzere bakteri baĢına altı, dört bakteri için ise toplamda 24 adet plak kullanılmıĢtır.  

Kuyucuklara, düĢük ve yüksek besin Ģartlarının kontrolü için sırasıyla PAS ve 

PYG içerisinde ayrı ayrı hazırlanmıĢ amip kullanım süspansiyonundan (2-5x105 

amip/mL) 500 µL eklenmiĢ ve 2 saat oda sıcaklığında amiplerin çökmesi 

beklenmiĢtir. Süre sonunda kuyucuklardan pipet yardımıyla üstte kalan sıvı kısım 

toplanmıĢtır. 

Deneylerde zemininde amip bulunan kuyucukların üzerine, PAS ve PYG 

içerisinde hazırlanmıĢ bakteri kullanım süspansiyonundan 1‟er mL eklenmiĢtir. 

Kontrol amacıyla sadece amip ve sadece bakteri kültürlerini içeren kuyucuklar 

kullanılmıĢtır. Amip kontrolü için, zeminde amip bulunan kuyucuklar üzerine taze 

PAS ve PYG‟den 1‟er mL eklenmiĢtir. Bakteri kontrolü için ise PAS ve PYG 

içerisindeki bakteri kullanım süspansiyonundan boĢ kuyucuklara 1‟er mL 

konulmuĢtur. Tüm çalıĢmalar üç paralel olacak Ģekilde yapılmıĢtır.  

2.3.2 Amip ve Bakteri Sayımları 

Bakteri sayımı için kuyucuklardan 100 µL alınarak 900 µL TPS içerisinde 

seyreltme serisi hazırlanmıĢtır. Her seyreltiden 100 µL bakteriye uygun besiyerine, 

yayma plak metodu ile ekilmiĢ ve Bölüm 2.2‟de belirtilen Ģekilde inkübasyon 

gerçekleĢtirilmiĢtir.  

Bakteri sayımı için örnek alındıktan sonra amip sayımı, Bölüm 2.1.2‟de 

anlatıldığı Ģekilde yapılmıĢtır. Hücre dıĢı amip-bakteri etkileĢimi için yapılan direkt 

ko-kültürde gerçekleĢtirilen çalıĢma düzeneği ġekil 2.3‟de verilmiĢtir.  
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ġekil 2.3. Hücre dıĢı etkileĢim çalıĢmaları ko-kültür çalıĢma düzeneği.  

PYG eklenen kuyucuklar sarı, PAS eklenenler Ģeffaf renkte görülmektedir. Mavi renkte görülen 

kuyucuklar bakteri sayımları yapıldıktan sonra amip canlılığını göstermek için %0,4 trypan blue 

eklenen kuyucuklardır. 

2.4 Hücre Ġçi Bakteri-Amip EtkileĢimi  

Hücre içi bakteri-amip etkileĢiminin bakteri canlılığı üzerine etkisi, farklı besin 

koĢullarında hazırlanan direkt ko-kültürlerin farklı sıcaklıklarda inkübasyonu ile 

araĢtırılmıĢtır (Abd ve ark., 2009; Akya ve ark., 2010; Anacarso ve ark., 2012; Cirillo 

ve ark, 1997 ve Lambrecht ve ark., 2013).  

PAS ve PYG kullanılarak bakteri:amip oranının 100:1 olduğu ko-kültürler 

hazırlanmıĢ ve 6 °C, 25 °C ve 36 °C‟de olmak üzere üç farklı sıcaklıkta inkübe 

edilmiĢtir. Amip ve bakteri sayımları, deney kuyucuklarından 0., 24. ve 48. saatlerde 

alınan örneklerle yapılmıĢtır. 
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2.4.1 Direkt Ko-kültürlerin Hazırlanması 

Direkt ko-kültürler 24 kuyucuklu düz tabanlı plaklar (Corning, Costar, CLS 

3524) kullanılarak hazırlanmıĢtır. Her bir sıcaklık için birer adet olmak üzere bakteri 

baĢına üç, dört bakteri için ise toplam 12 adet plak kullanılmıĢtır. 

Kuyucuklara, düĢük ve yüksek besin Ģartlarının kontrolü için sırasıyla PAS ve 

PYG içerisinde ayrı ayrı hazırlanmıĢ amip kullanım süspansiyonundan 500 µL 

eklenmiĢ ve 2 saat oda sıcaklığında amiplerin çökmesi beklenmiĢtir. Süre sonunda 

kuyucuklardan pipet yardımıyla üstte kalan sıvı kısım toplanmıĢtır. 

Zemininde amip bulunan kuyucukların üzerine, PAS ve PYG içerisinde bakteri 

kullanım süspansiyonundan 1‟er mL eklenmiĢtir. Bakterinin amip ile etkileĢime 

geçmesi için oda sıcaklığında iki saat inkübasyonun ardından sıvı kısım 

kuyucuklardan alınmıĢtır. Hücre dıĢında kalan bakterileri öldürmek için 1000 µg/mL 

gentamisin sülfat (GS: Calbiochem, 345814) içeren PAS ve PYG ilgili kuyucuklara 

1‟er mL konmuĢ, oda sıcaklığında bir saat inkübasyonun ardından üstte kalan sıvı 

kısım toplanmıĢ, kuyucuklar üç kez PAS ile yıkanarak gentamisin sülfat tamamen 

uzaklaĢtırılmıĢtır.  

Son aĢamada 1‟er mL PAS ve PYG ilgili kuyucuklara eklendikten sonra her bir 

plak 6 °C, 25 °C ve 36 °C'de 48 saat inkübe edilmiĢtir. ÇalıĢmanın gerçekleĢtirildiği 

0., 24. ve 48. saatlerde kuyucuklardan örnekler alınarak bakteri sayımları yapılmıĢtır. 

Tüm çalıĢmalar üç paralel olacak Ģekilde planlanmıĢtır. Örnek olarak 6 °C‟de H. 

influenzae için kurulmuĢ olan deney düzeneği ġekil 2.4‟de gösterilmiĢtir. 
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ġekil 2.4. Hücre içi etkileĢim çalıĢmalarında ko-kültür çalıĢma düzeneği.  

PYG eklenen kuyucuklar sarı, PAS eklenenler Ģeffaf renkte görülmektedir.  

2.4.2 Bakteri Sayımları 

Ġlk olarak amipten dıĢarı çıkan bakterilerin saptanması ve sayımı için 

kuyucuklardaki sıvının tamamı baĢka bir plağa aktarılmıĢ ve Bölüm 2.3.2‟de 

anlatıldığı Ģekilde bakteri sayımı yapılmıĢtır. 

Ġkinci olarak amip içerisine girmiĢ bakterilerin canlılığını belirlemek amacıyla 

üst sıvısı alınan kuyucuklara, amiplerin parçalanması için 1 mL, %0,4 Triton X-100 

(Sigma, Lot: 85H0419) içeren PYG eklenmiĢtir. Oda sıcaklığında 5 dakika 

inkübasyonun ardından Bölüm 2.3.2‟de anlatıldığı Ģekilde bakteri sayımı yapılmıĢtır. 

2.4.3 Gentamisin Sülfat ve Triton X-100 Etkinlik Kontrolü 

ÇalıĢmada kullanılan 1 000 µg/mL GS ve %0,4 Triton X-100 solüsyonlarının 

bakteri suĢları ve amip üzerine etkisi, Dirks (2012)‟ün belirttiği Ģekilde 

araĢtırılmıĢtır. Her bir suĢ için etkinlik kontrolü çalıĢmaları, üç tekrarlı olacak Ģekilde 

yapılmıĢtır.  
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Hücre içi etkileĢim çalıĢmalarında, GS ile inkübasyonun ardından canlılığında 

en az 4 log düĢüĢ gösteren ancak Triton X-100 ile inkübasyonun ardından 

canlılığında bir farklılık olmayan (<1 log) bakteri suĢları kullanılmıĢtır. Bunun 

yanında A. hatchetti suĢunun çalıĢmalarda kullanılmadan önce GS ile inkübasyonun 

ardından canlılığında bir farklılık olmadığı ve Triton X-100 ile inkübasyonun 

ardından canlılığında en az 4 log düĢüĢ olduğu araĢtırılmıĢtır. 

2.4.3.1 Gentamisin Sülfatın Bakteri SuĢları Üzerine Etkisi  

Birincil bakteri süspansiyonundan 100 µL, 1,8 mL‟lik santrifüj tüpüne 

konduktan sonra üzerine 1 000 µg/mL GS içeren PYG‟den 900 µL eklenmiĢ ve 1 

saat oda sıcaklığında inkübe edilmiĢtir. Ġnkübasyonun ardından 10 000xg‟de 5 dakika 

santrifüj edildikten sonra üst kısım atılarak bakteri çökeltisi PYG ile tekrar süspanse 

edilmiĢ ve üç kez yıkanarak GS tamamen uzaklaĢtırılmıĢtır. Son olarak tüpteki 

bakteri sayısı, Bölüm 2.3.2‟de anlatıldığı Ģekilde belirlenmiĢtir. Kontrol tüpleri, GS 

içermeyen PYG kullanılarak paralel olarak çalıĢılmıĢtır.  

2.4.3.2 Triton X-100’ün Bakteri SuĢları Üzerine Etkisi 

Birincil bakteri süspansiyonundan 100 µL, 1,8 mL‟lik santrifüj tüpüne konup 

üzerine %0,4 Triton X-100 içeren PYG‟den 900 µL eklendikten sonra 5 dakika oda 

sıcaklığında inkübe edilmiĢtir. Ġnkübasyonun ardından tüpteki bakteri sayımı, Bölüm 

2.3.2‟de anlatıldığı Ģekilde yapılmıĢtır. Kontrol tüpleri, Triton X-100 içermeyen PYG 

kullanılarak paralel olarak çalıĢılmıĢtır. 

2.4.3.3 Gentamisin Sülfatın Amip Üzerine Etkisi 

PYG içerisinde hazırlanan amip kullanım süspansiyonundan 1 mL, 1,8 mL‟lik 

santrifüj tüpüne aktarılmıĢ ve 300xg‟de 5 dakika santrifüj edildikten sonra üst kısım 

atılmıĢtır. Amip çökeltisi üzerine 1 000 µg/mL GS içeren PYG eklendikten sonra 1 
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saat oda sıcaklığında inkübe edilmiĢtir. Ġnkübasyonun ardından amip sayım ve 

canlılık kontrolü Bölüm 2.1‟de anlatıldığı Ģekilde yapılmıĢtır. Kontrol tüpleri, GS 

içermeyen PYG kullanılarak paralel olarak çalıĢılmıĢtır. 

2.4.3.4 Triton X-100’ün Amip Üzerine Etkisi 

PYG içerisinde hazırlanan amip kullanım süspansiyonundan 1 mL, 1,8 mL‟lik 

santrifüj tüpüne aktarılmıĢ ve 300xg‟de 5 dakika santrifüj edildikten sonra üst kısım 

atılmıĢtır. Amip çökeltisi üzerine %0,4 Triton X-100 içeren PYG eklendikten sonra 5 

dakika oda sıcaklığında inkübe edilmiĢtir. Ġnkübasyonun ardından amip sayım ve 

canlılık kontrolü Bölüm 2.1‟de anlatıldığı Ģekilde yapılmıĢtır. Kontrol tüpleri, Triton 

X-100 içermeyen PYG kullanılarak paralel olarak çalıĢılmıĢtır. 

2.5 Hücre DıĢına Salınan Faktörlerin Canlılık Üzerine Etkisi 

Hücre dıĢına salınan faktörlerin amip ve bakteri canlılığına etkisi 6 °C, 25 °C 

ve 36 °C‟de olmak üzere üç farklı sıcaklıkta gerçekleĢtirilmiĢ, amip ve bakteri 

sayımları, 0., 24. ve 48. saatlerde alınan örneklerle yapılmıĢtır (Huws ve ark., 2008; 

Iqbal ve ark., 2014; Lambrecht ve ark., 2013 ve Tamang ve ark., 2011). Ancak 

çalıĢmamızda hücre kültür plakları yerine 1,8 mL‟lik santrifüj tüpleri kullanılmıĢtır. 

Hücre dıĢına salınan faktörlerin etkisinin gösterilmesi amacıyla yapılan çalıĢma 

düzeneği ġekil 2.5‟de gösterilmiĢtir. 

 

ġekil 2.5. Hücre dıĢına salınan faktörlerin canlılık üzerine etkisinin araĢtırılmasında gerçekleĢtirilen 

çalıĢma düzeneği. 
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2.5.1 Amipten Salınan Faktörlerin Bakteri Canlılığına Etkisi 

BeĢ-yedi gün boyunca T-25 hücre kültür ĢiĢelerinde üretilen amipler, hücre 

kazıyıcı kullanılarak kazınmıĢ ve kültürün tamamı 15 mL‟lik santrifüj tüplerine 

alınmıĢtır. Bölüm 2.1‟de anlatıldığı Ģekilde sayım ve canlılık kontrolünden sonra 2-

5x105 amip/mL olacak Ģekilde ayarlanıp 300xg'de 5 dakika santrifüj edilerek 

çöktürülmüĢtür. Amip süpernatanı, 0,22 µm por çaplı membran filtreden geçirilip 

tamamen hücrelerden arındırılarak 50 mL santrifüj tüpünde toplanmıĢtır.  

Birinci bakteri süspansiyonundan 100 µL alınarak her bir sıcaklık için 18‟er 

adet 1,8 mL‟lik santrifüj tüpüne aktarılmıĢtır. Tüplerin dokuz tanesi 900 µL amip 

süpernatanı, dokuz tanesi ise kontrol amaçlı PYG ile süspanse edilmiĢtir. Tüpler, 6 

°C, 25 °C ve 36 °C'de 48 saat inkübe edilmiĢtir. ÇalıĢmanın 0., 24. ve 48. saatlerinde, 

deney ve kontrol tüplerinden örnekler alınarak bakteri sayımları, Bölüm 2.3.2‟de 

anlatıldığı Ģekilde gerçekleĢtirilmiĢtir. 

2.5.2 Bakterilerden Salınan Faktörlerin Amip Canlılığına Etkisi 

ÇalıĢmada sadece M. catarrhalis ve S. pneumoniae‟nın sıvı kültürü 

yapılabildiği için bu iki bakteriden salınan faktörlerin amibe karĢı etkisi 

araĢtırılmıĢtır.  

Bu amaçla uygun katı besiyerinde üretilmiĢ bakteri suĢu alınarak 5-6 mL 

Beyin-kalp infüzyon broth (BKĠB) içeren tüpe ekim yapılmıĢ ve tüp 18-24 saat %5 

CO2‟li ortamda inkübe edilmiĢtir. Üreme olan sıvı kültür, BKĠB kullanılarak 620 

nm‟de 0,280±10 OD‟ye ayarlanmıĢtır. Bu süspansiyon 10 000xg'de 5 dakika 

santrifüj edildikten sonra üstte kalan sıvı kısım 0,22 µm por çaplı membran filtreden 

geçirilip tamamen hücrelerden arındırılarak 50 mL santrifüj tüpünde toplanmıĢtır.  

Amip kullanım süspansiyonundan 1‟er mL, 6 °C, 25 °C ve 36 °C sıcaklık için 

18‟er adet 1,8 mL‟lik santrifüj tüpüne aktarılmıĢ, tüpler 300xg'de 5 dakika süre ile 
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santrifüj edildikten sonra üstte kalan kısım atılmıĢtır. Tüplerin dokuz tanesi 1 000 µL 

bakteri süpernatanı, dokuz tanesi ise kontrol amaçlı BKĠB ile süspanse edilmiĢtir. 

ÇalıĢmanın 0., 24. ve 48. saatlerinde deney ve kontrol tüplerinden örnekler alınarak 

amip sayımları Bölüm 2.1.2‟de anlatıldığı Ģekilde yapılmıĢtır. 

2.6 Ġstatistiksel değerlendirme 

Yapılan deneyler üç tekrarlı olacak Ģekilde gerçekleĢtirilmiĢtir. Deney ve 

kontrol gruplarında elde edilen sonuçlar üzerinden, amip veya bakteri 

canlılıklarındaki değiĢiklikler gözlemsel olarak ve istatistiksel yönden 

değerlendirilmiĢtir. Gözlemsel değerlendirmede, >1 log‟luk değiĢimin bakteri 

suĢunun canlılığı üzerinde bir farklılığı, >0,5 log‟luk değiĢimin ise amip suĢunun 

canlılığı üzerinde bir farklılığı ifade ettiği Ģeklinde yorumlanmıĢtır. 

Yapılan tekrarların ortalamaları kullanılarak, deney ve kontrol gruplarındaki 

amip veya bakteri canlılıkları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farkın olup 

olmadığı Mann Whitney testi kullanılarak değerlendirilmiĢtir. Ġstatistiksel anlamlılık 

düzeyi p <0,05 olarak kabul edilmiĢtir. 
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3. BULGULAR 

3.1 Amip Kültürü Sayım ve Canlılık Kontrolü 

Amip kültürünün 3.-5. günleri arası gerçekleĢtirilen canlılık kontrollerinde, 

canlılık oranının %97-100 olduğu bulunmuĢ bu nedenle 3-5 günlük kültürden 

hazırlanan amip kullanım süspansiyonu, yeni amip kültürü hazırlanmasında ve 

deneylerde kullanılmıĢtır. Amip sayısının istenen düzeyde olduğu her çalıĢma öncesi 

mikroskopta kontrol edilmiĢ ve gerekli ise ayarlamalar süspansiyonun bulunduğu tüp 

içerisinde yapılmıĢtır. 

 a 

 b 

 c  d  e 

ġekil 3.1. Amip sayımı ve canlılık kontrolü çalıĢmalarındaki mikroskop görüntüleri.  

a: T 25 hücre kültür ĢiĢelerinde amip kültürü, b: Trypan blue ile yapılan sayım-canlılık kontrolünde 

Neubauer sayma lamı, c: 10x10‟luk büyütmede lamın merkez karesinin görüntüsü, d: Merkez karenin 

her bir karesinde amip görüntüsü, e: Merkez karenin bir karesinde trypan blue boyasını almıĢ ölü 

amipler ve almamıĢ canlı amip görüntüsü. 
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3.2 Bakteri Kültürü ve Sayım Kontrolleri 

3.2.1 Bakteri SuĢlarının Koloni Görünümleri 

B. pertussis suĢunun BGA‟da dört günlük inkübasyonundan sonra beyaz renkli, 

2-3 mm çaplı koloniler gözlenmiĢtir. H. influenzae suĢunun ÇA‟da 18-24 saatlik 

inkübasyonundan sonra gri renkli, 2-3 mm çaplı koloniler gözlenmiĢtir. S. 

pneumoniae suĢunun KKA‟da 18-24 saatlik inkübasyonundan sonra 2-3 mm çaplı, 

alfa hemolitik, bazılarının ortası çökmüĢ krem renkli koloniler gözlenmiĢtir. M. 

catarrhalis suĢunun BKĠA‟da 18-24 saatlik inkübasyonundan sonra 2-3 mm çaplı, 

beyaz-krem renkli koloniler gözlenmiĢtir. ÇalıĢmada kullanılan bakteri suĢlarının 

üretildiği besiyerlerindeki koloni görünümleri ġekil 3.2‟de verilmiĢtir. 

 a  b 

 c  d 

ġekil 3.2. Bakteri suĢlarına ait koloni görünümleri.  

a: BGA‟da B. pertussis kolonisi, b: ÇA‟da H. influenzae kolonisi, c: KKA‟da S. pneumoniae kolonisi, 

d: BKĠA‟da M. catarrhalis kolonisi 
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3.2.2 Bakteri Kullanım Süspansiyonlarının Sayım Kontrolü 

Bakteri kullanım süspansiyonlarında istenen sayıda bakteri olduğu, Bölüm 

2.2.6‟da belirtilen Ģekilde yapılan sayım kontrolleri ile gösterilmiĢtir. Sayım 

kontrollerinde ilk süspansiyondaki B. pertussis, H. influenzae, S. pneumoniae ve M. 

catarrhalis sayıları sırasıyla 4,8x108, 2,5x108, 
 
1,8x108 ve 2,1x108 

kob/mL olarak 

tespit edilmiĢtir. Yapılan sayım kontrollerine ait sonuçlar Çizelge 3.1‟de verilmiĢtir. 

Çizelge 3.1. Bakteri kullanım süspansiyonu sayım kontrolleri. 

Bakteri adı (620nm OD) 
Ġlk süspansiyonda bakteri sayısı (kob/mL) 

1. çalıĢma 2. çalıĢma 3. çalıĢma Ortalama 

B. pertussis (0,150) 3,9x108 5,4x108 5.1x108 4,8x108 

M. catarrhalis (0,280) 1,9x108 2,2x108 2,3x108 2,1x108 

S. pneumoniae (0,280) 1,5x108 1,9x108 2,1x108 1,8x108 

H. influenzae (0,280) 2,9x108 2,1x108 2,4x108 2,5x108 

3.3 Hücre DıĢı Amip-Bakteri EtkileĢimi 

Bakteri-amip direkt ko-kültür çalıĢmaları ile A. hatchetti ile B. pertussis, H. 

influenzae, M. catarrhalis ve S. pneumoniae‟nın 6 ºC, 25 ºC ve 36 ºC‟de yedi gün 

boyunca yüksek ve düĢük besin koĢullarında hücre dıĢı etkileĢimin, birbirlerinin 

canlılıkları üzerinde yaptıkları etki araĢtırılmıĢtır. 

3.3.1 A. hatchetti ile B. pertussis’in Hücre DıĢı EtkileĢimi 

3.3.1.1 A. hatchetti ile B. pertussis’in 6 ºC’de Hücre DıĢı EtkileĢimi 

A. hatchetti ile B. pertussis‟in 6 ºC‟de direkt ko-kültür çalıĢmalarından elde 

edilen sonuçlar ġekil 3.3‟de grafik, Çizelge 3.2‟de de tablo Ģeklinde verilmiĢtir. 

Yapılan istatistiksel değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.3‟de gösterilmiĢtir.  
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A B 

C D 

ġekil 3.3. Hücre dıĢı amip-B. pertussis etkileĢiminde 6 ºC‟lik inkübasyonun sonuç grafikleri. 

A: Yüksek besin Ģartlarında amip canlılık sonuçları, B: DüĢük besin Ģartlarında amip canlılık 

sonuçları, C: Yüksek besin Ģartlarında bakteri canlılık sonuçları, D: DüĢük besin Ģartlarında bakteri 

canlılık sonuçları.  

Çizelge 3.2. Hücre dıĢı amip-B. pertussis etkileĢiminde 6 ºC‟lik inkübasyonun sonuç tablosu. 

  

PYG-

Amip 

Deney ort 

PYG-

Amip 

Kontrol ort 

PAS-

Amip 

Deney ort 

PAS-

Amip 

Kontrol ort 

PYG-

Bakteri 

Deney ort 

PYG-

Bakteri 

Kontrol ort 

PAS-

Bakteri 

Deney ort 

PAS-

Bakteri 

Kontrol ort 

0. saat 1,70E+05 1,70E+05 1,40E+05 1,40E+05 4,20E+07 4,20E+07 4,20E+07 4,20E+07 

1. gün 1,50E+05 2,00E+05 1,50E+05 1,30E+05 7,74E+07 7,20E+07 6,00E+07 4,00E+07 

2.  gün 1,43E+05 1,40E+05 1,37E+05 1,40E+05 2,53E+07 2,42E+07 1,38E+07 7,80E+06 

3. gün 1,50E+05 1,20E+05 1,13E+05 8,00E+04 2,53E+07 1,76E+07 1,25E+07 9,80E+05 

5. gün 1,43E+05 1,60E+05 1,07E+05 9,00E+04 1,41E+07 6,70E+06 6,04E+06 2,80E+05 

7. gün 1,33E+05 1,50E+05 9,33E+04 8,00E+04 1,11E+07 2,70E+06 4,17E+06 7,80E+04 

Çizelge 3.3. Hücre dıĢı amip-B. pertussis etkileĢiminde 6 ºC‟lik inkübasyonun istatistik verileri. 
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1,00E+03
1,00E+04
1,00E+05
1,00E+06
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saat
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gün

2.

gün

3.

gün

5.

gün

7.

gün

PYG-Bakteri

Deney ort

PYG-Bakteri

Kontrol ort 1,00E+00
1,00E+01
1,00E+02
1,00E+03
1,00E+04
1,00E+05
1,00E+06
1,00E+07
1,00E+08

0.

saat

1.

gün

2.

gün

3.

gün

5.

gün

7.

gün

PAS-Bakteri

Deney ort

PAS-Bakteri

Kontrol ort

n P değeri

Deney 6 1,48E+05 ± 1,22E+04 1,47E+05 ( 1,33E+05 - 1,70E+05 )

Kontrol 6 1,57E+05 ± 2,73E+04 1,55E+05 ( 1,20E+05 - 2,00E+05 )

Deney 6 1,23E+05 ± 2,21E+04 1,25E+05 ( 9,33E+04 - 1,50E+05 )

Kontrol 6 1,10E+05 ± 2,97E+04 1,10E+05 ( 8,00E+04 - 1,40E+05 )

Deney 6 3,25E+07 ± 2,45E+07 2,53E+07 ( 1,11E+07 - 7,74E+07 )

Kontrol 6 2,75E+07 ± 2,59E+07 2,09E+07 ( 2,70E+06 - 7,20E+07 )

Deney 6 2,31E+07 ± 2,27E+07 1,31E+07 ( 4,17E+06 - 6,00E+07 )

Kontrol 6 1,52E+07 ± 2,02E+07 4,39E+06 ( 7,80E+04 - 4,20E+07 )

0,571

0,332

0,470

0,229

Ortalama ± sd Median (Min-Max)DeğiĢken

PYG-Amip 

ort 

PAS-Amip 

ort 

PYG-bakteri 

ort 

PAS-Bakteri 

ort 
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A. hatchetti‟nin B. pertussis ile yüksek ve düĢük besin koĢullarında yedi gün 

süresince birlikteliği, kontrol çalıĢmaları ile kıyaslandığında amibin canlılığı 

yönünden önemli bir değiĢikliğe yol açmamıĢtır (Sırasıyla p= 0,571 ve p= 0,332).  

B. pertussis‟in A. hatchetti ile yüksek besin koĢullarında yedi gün süresince 

birlikteliği, kontroller ile kıyaslandığında, bakterinin canlılığı yönünde önemli bir 

değiĢikliğe neden olmamıĢtır (p= 0,470). Ancak düĢük besin koĢullarında 3. gün, 5. 

gün ve 7. gün bakteri canlılığı üzerine amibin olumlu yönde etki yaptığı dikkati 

çekmektedir. Bakteri-amip deney kuyucuklarında 3. gün, 5. gün ve 7. günlerde 

bakteri sayısı sırasıyla 1,25x107
 (7,1 log), 6,04x106 (6,8 log) ve 4,17x106

 (6,62 log) 

bakteri/mL olarak bulunmuĢken kontrol kuyucuklarında bu sayımlar sırasıyla 

9,8x105 (6,0 log), 2,8x105 (5,4 log) ve 4,8x104
 (4,7 log) bakteri/mL olarak 

bulunmuĢtur. Ancak bu gözleme rağmen, düĢük besin koĢullarında da A. 

hatchetti‟nin B. pertussis‟in canlılığına olumlu etkisi istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıĢtır (p= 0,229). 

3.3.1.2 A. hatchetti ile B. pertussis’in 25 ºC’de Hücre DıĢı EtkileĢimi 

A. hatchetti ile B. pertussis‟in 25 ºC‟de direkt ko-kültür çalıĢmalarından elde 

edilen sonuçlar ġekil 3.4‟de grafik Ģeklinde, Çizelge 3.4‟de de tablo Ģeklinde 

verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.5‟de 

gösterilmiĢtir. 
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A B 

C D 

ġekil 3.4. Hücre dıĢı amip-B. pertussis etkileĢiminde 25 ºC‟lik inkübasyonun sonuç grafikleri.  

A: Yüksek besin Ģartlarında amip canlılık sonuçları, B: DüĢük besin Ģartlarında amip canlılık 

sonuçları, C: Yüksek besin Ģartlarında bakteri canlılık sonuçları, D: DüĢük besin Ģartlarında bakteri 

canlılık sonuçları, 

Çizelge 3.4. Hücre dıĢı amip-B. pertussis etkileĢiminde 25 ºC‟lik inkübasyonun sonuç tablosu. 

  

PYG-

Amip 

Deney ort 

PYG-

Amip 

Kontrol ort 

PAS-

Amip 

Deney ort 

PAS-

Amip 

Kontrol ort 

PYG-

Bakteri 

Deney ort 

PYG-

Bakteri 

Kontrol ort 

PAS-

Bakteri 

Deney ort 

PAS-

Bakteri 

Kontrol ort 

0. saat 1,70E+05 1,70E+05 1,40E+05 1,40E+05 4,20E+07 4,20E+07 4,20E+07 4,20E+07 

1. gün 2,60E+05 4,10E+05 1,20E+05 1,80E+05 5,44E+07 5,70E+07 5,47E+07 5,40E+07 

2. gün 5,10E+05 6,20E+05 9,67E+04 9,00E+04 1,35E+07 1,82E+07 4,12E+07 2,16E+07 

3. gün 7,50E+05 9,80E+05 1,00E+05 1,20E+05 4,37E+06 8,50E+06 2,72E+06 8,20E+06 

5. gün 1,26E+06 1,80E+06 1,07E+05 1,00E+05 5,00E+05 4,70E+06 1,31E+06 2,10E+06 

7. gün 1,24E+06 1,90E+06 1,00E+05 9,00E+04 3,53E+04 1,20E+06 6,23E+05 8,70E+05 

Çizelge 3.5. Hücre dıĢı amip-B. pertussis etkileĢiminde 25 ºC‟lik inkübasyonun istatistik verileri. 
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PAS-Bakteri

Kontrol ort

n P değeri

Deney 6 6,98E+05 ± 4,72E+05 6,30E+05 ( 1,70E+05 - 1,26E+06 )

Kontrol 6 9,80E+05 ± 7,25E+05 8,00E+05 ( 1,70E+05 - 1,90E+06 )

Deney 6 1,11E+05 ± 1,67E+04 1,03E+05 ( 9,67E+04 - 9,67E+04 )

Kontrol 6 1,20E+05 ± 3,52E+04 1,10E+05 ( 9,00E+04 - 1,80E+05 )

Deney 6 1,91E+07 ± 2,34E+07 8,93E+06 ( 3,53E+04 - 5,44E+07 )

Kontrol 6 2,19E+07 ± 2,26E+07 1,34E+07 ( 1,20E+06 - 5,70E+07 )

Deney 6 2,38E+07 ± 2,48E+07 2,20E+07 ( 6,23E+05 - 5,47E+07 )

Kontrol 6 2,15E+07 ± 2,22E+07 1,49E+07 ( 8,70E+05 - 5,40E+07 )

PAS-Amip 

ort 
1,000

PYG-Bakteri 

ort 
0,485

PAS-Bakteri 

ort 
0,937

DeğiĢken Ortalama ± sd Median (Min-Max)

PYG-Amip 

ort 
0,589
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A. hatchetti‟nin B. pertussis ile yüksek ve düĢük besin koĢullarında yedi gün 

süresince birlikteliği, kontrol çalıĢmaları ile kıyaslandığında amibin canlılığı 

yönünden önemli bir değiĢikliğe yol açmamıĢtır (Sırasıyla p= 0,589 ve p= 1,000).  

B. pertussis‟in A. hatchetti ile düĢük besin koĢullarında yedi gün süresince 

birlikteliği, bakterinin canlılığı yönünde önemli bir değiĢiklik göstermemiĢtir (p= 

0,937). Ancak yüksek besin koĢullarında 5. ve 7. günlerde bakteri canlılığı üzerine 

amibin olumsuz yönde bir etki yaptığı gözlenmiĢtir. Bakteri-amip deney 

kuyucuklarında 5. ve 7. günlerde bakteri sayısı sırasıyla 5,0x105 (5,7 log) ve 

3,53x104 (4,5 log) bakteri/mL olarak bulunmuĢken kontrol kuyucuklarında bu sayı 

sırasıyla 4,7x106 (6,7 log) ve 1,2x106 (6,1 log) bakteri/mL olarak bulunmuĢtur. 

Ancak amibin bu Ģartlarda da B. pertussis‟in canlılığına etkisinde, istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık bulunmamıĢtır (p= 0,485). 

3.3.1.3 A. hatchetti ile B. pertussis’in 36 ºC’de Hücre DıĢı EtkileĢimi 

A. hatchetti ile B. pertussis‟in 36 ºC‟de direkt ko-kültür çalıĢmalarından elde 

edilen sonuçlar ġekil 3.5‟de grafik Ģeklinde, Çizelge 3.6‟de de tablo Ģeklinde 

verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.7‟de 

gösterilmiĢtir. 
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A B 

C D 

ġekil 3.5. Hücre dıĢı amip-B. pertussis etkileĢiminde 36 ºC‟lik inkübasyonun sonuç grafikleri.  

A: Yüksek besin Ģartlarında amip canlılık sonuçları, B: DüĢük besin Ģartlarında amip canlılık 

sonuçları, C: Yüksek besin Ģartlarında bakteri canlılık sonuçları, D: DüĢük besin Ģartlarında bakteri 

canlılık sonuçları. 

Çizelge 3.6. Hücre dıĢı amip-B. pertussis etkileĢiminde 36 ºC‟lik inkübasyonun sonuç tablosu. 

  

PYG-

Amip 

Deney ort 

PYG-

Amip 

Kontrol ort 

PAS-

Amip 

Deney ort 

PAS-

Amip 

Kontrol ort 

PYG-

Bakteri 

Deney ort 

PYG-

Bakteri 

Kontrol ort 

PAS-

Bakteri 

Deney ort 

PAS-

Bakteri 

Kontrol ort 

0. saat 1,70E+05 1,70E+05 1,40E+05 1,40E+05 4,20E+07 4,20E+07 4,20E+07 4,20E+07 

1. gün 1,17E+05 1,80E+05 1,03E+05 9,00E+04 6,73E+06 1,17E+07 5,07E+07 5,20E+06 

2.  gün 1,30E+05 1,10E+05 7,67E+04 1,00E+05 5,60E+04 5,40E+04 1,80E+06 2,70E+02 

3. gün 1,20E+05 1,40E+05 7,33E+04 7,00E+04 2,97E+02 0,00E+00 5,03E+02 0,00E+00 

5. gün 1,07E+05 1,30E+05 6,00E+04 7,00E+04 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 

7. gün 1,00E+05 1,10E+05 5,67E+04 5,00E+04 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 

Çizelge 3.7. Hücre dıĢı amip-B. pertussis etkileĢiminde 36 ºC‟lik inkübasyonun istatistik verileri. 
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PAS-Bakteri
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n P değeri

Deney 6 1,24E+05 ± 2,49E+04 1,18E+05 ( 1,00E+05 - 1,70E+05 )

Kontrol 6 1,40E+05 ± 2,97E+04 1,35E+05 ( 1,10E+05 - 1,80E+05 )

Deney 6 8,50E+04 ± 3,16E+04 7,50E+04 ( 5,67E+04 - 1,40E+05 )

Kontrol 6 8,67E+04 ± 3,14E+04 8,00E+04 ( 5,00E+04 - 1,40E+05 )

Deney 6 8,13E+06 ± 1,68E+07 2,81E+04 ( 0,00E+00 - 4,20E+07 )

Kontrol 6 8,96E+06 ± 1,68E+07 2,70E+04 ( 0,00E+00 - 4,20E+07 )

Deney 6 1,57E+07 ± 2,39E+07 9,00E+05 ( 0,00E+00 - 5,07E+07 )

Kontrol 6 7,87E+06 ± 1,69E+07 1,35E+02 ( 0,00E+00 - 4,20E+07 )

DeğiĢken Ortalama ± sd Median (Min-Max)

PYG-Amip 

ort 
0,310

PAS-Amip 

ort 
0,937

PYG-bakteri 

ort 
0,818

PAS-Bakteri 

ort 
0,485
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A. hatchetti‟nin B. pertussis ile yüksek ve düĢük besin koĢullarında yedi gün 

süresince birlikteliği, kontrol çalıĢmaları ile kıyaslandığında amibin canlılığı 

üzerinde istatistiksel olarak anlamlı bir değiĢikliğe yol açmamıĢtır (Sırasıyla p= 

0,310 ve p= 0,937).  

B. pertussis‟in A. hatchetti ile yüksek besin koĢullarında iki gün süresince 

birlikteliği, bakterinin canlılığı yönünde bir değiĢiklik göstermemiĢtir. Ancak 3. 

günde, deney kuyucuğunda bakteri sayısı 2,97x102 bakteri/mL bulunmasına rağmen 

kontrol kuyucuğunda her hangi bir üremeye rastlanmamıĢ, 5. ve 7. günlerde ise hem 

deney hem de kontrol kuyucuklarında bir üreme gözlenmemiĢtir.  

DüĢük besin koĢullarında ise 1., 2 ve 3. günlerde bakteri canlılığı üzerine 

amibin olumlu yönde bir etki yarattığı, 5. ve 7. günlerde ise deney ve kontrollerde 

herhangi bir üremenin olmadığı tespit edilmiĢtir. Bakteri-amip deney kuyucuklarında 

1., 2. ve 3. günlerde bakteri sayısı sırasıyla 5,07x107 (7,7 log), 1,8x106 (6,0 log) ve 

5,03x102 (2,7 log) bakteri/mL olarak bulunmuĢken kontrol kuyucuklarında bu 

sayımlar sırasıyla 5,2x106 (6,7 log), 2,7x102 (2,4 log) ve 0 bakteri/mL olarak 

bulunmuĢtur. Ancak bu gözlemsel farklılıklara rağmen, A. hatchetti‟nin yüksek ve 

düĢük besin koĢullarında B. pertussis‟in canlılığına etkisinde de, istatistiksel olarak 

anlamlı bir farklılık saptanmamıĢtır (Sırasıyla p= 0,818 ve p= 0,485). 

3.3.2 A. hatchetti ile H. influenzae’nın Hücre DıĢı EtkileĢimi 

3.3.2.1 A. hatchetti ile H. influenzae’nın 6 ºC’de Hücre DıĢı EtkileĢimi 

A. hatchetti ile H. influenzae‟nın 6 ºC‟de direkt ko-kültür çalıĢmalarından elde 

edilen sonuçlar ġekil 3.6‟de grafik Ģeklinde, Çizelge 3.8‟de de tablo Ģeklinde 

verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.9‟de 

gösterilmiĢtir. 
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A B 

C D 

ġekil 3.6. Hücre dıĢı amip-H. influenzae etkileĢiminde 6 ºC‟lik inkübasyonun sonuç grafikleri. 

A: Yüksek besin Ģartlarında amip canlılık sonuçları, B: DüĢük besin Ģartlarında amip canlılık 

sonuçları, C: Yüksek besin Ģartlarında bakteri canlılık sonuçları, D: DüĢük besin Ģartlarında bakteri 

canlılık sonuçları. 

Çizelge 3.8. Hücre dıĢı amip-H. influenzae etkileĢiminde 6 ºC‟lik inkübasyonun sonuç tablosu. 

  

PYG-

Amip 

Deney ort 

PYG-

Amip 

Kontrol 

ort 

PAS-

Amip 

Deney ort 

PAS-

Amip 

Kontrol 

ort 

PYG-

Bakteri 

Deney ort 

PYG-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

PAS-

Bakteri 

Deney ort 

PAS-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

0. saat 2,75E+05 2,75E+05 2,20E+05 2,20E+05 1,30E+07 1,30E+07 1,30E+07 1,30E+07 

1. gün 2,80E+05 2,60E+05 2,17E+05 1,60E+05 5,23E+06 1,10E+06 1,43E+06 1,00E+06 

2. gün 2,70E+05 2,90E+05 2,07E+05 2,20E+05 3,87E+05 1,00E+05 2,23E+05 2,00E+04 

3. gün 2,27E+05 1,90E+05 1,87E+05 1,70E+05 4,23E+03 2,60E+03 6,53E+03 5,10E+03 

5. gün 2,07E+05 2,40E+05 1,73E+05 1,80E+05 1,07E+02 6,00E+01 3,00E+03 1,26E+03 

7. gün 2,43E+05 2,10E+05 1,87E+05 2,00E+05 0,00E+00 0,00E+00 5,90E+02 5,90E+02 

Çizelge 3.9. Hücre dıĢı amip-H. influenzae etkileĢiminde 6 ºC‟lik inkübasyonun istatistik verileri. 
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n P değeri

Deney 6 2,50E+05 ± 2,96E+04 2,57E+05 ( 2,07E+05 - 2,80E+05 )

Kontrol 6 2,44E+05 ± 3,85E+04 2,50E+05 ( 1,90E+05 - 2,90E+05 )

Deney 6 1,98E+05 ± 1,88E+04 1,97E+05 ( 1,73E+05 - 2,20E+05 )

Kontrol 6 1,92E+05 ± 2,56E+04 1,90E+05 ( 1,60E+05 - 2,20E+05 )

Deney 6 3,10E+06 ± 5,27E+06 1,95E+05 ( 0,00E+00 - 1,30E+07 )

Kontrol 6 2,37E+06 ± 5,23E+06 5,13E+04 ( 0,00E+00 - 1,30E+07 )

Deney 6 2,44E+06 ± 5,20E+06 1,15E+05 ( 5,90E+02 - 1,30E+07 )

Kontrol 6 2,34E+06 ± 5,24E+06 1,26E+04 ( 5,90E+02 - 1,30E+07 )

DeğiĢken Ortalama ± sd Median (Min-Max)

PYG-Amip 

ort 
0,818

0,699

PYG-Bakteri 

ort 
0,818

PAS-Bakteri 

ort 
0,818

PAS-Amip 

ort 



55 
 

H. influenzae’nın yüksek ve düĢük besin koĢullarında A. hatchetti ile yedi gün 

süresince birlikteliği, amibin canlılığı yönünden önemli bir değiĢikliye yol 

açmamıĢtır (Sırasıyla p= 0,818 ve p= 0,699).  

H. influenzae‟nın A. hatchetti ile yüksek ve düĢük besin koĢullarında yedi gün 

süresince birlikteliği, bakterinin canlılığı yönünde önemli bir değiĢiklik 

göstermemiĢtir (Sırasıyla p= 0,818 ve p= 0,818). Yüksek besin koĢullarında 5. güne, 

düĢük besin koĢullarında ise 7. güne kadar bakteri sayılarının doğrusal bir Ģekilde 

azaldığı gözlemlenmiĢtir. 

3.3.2.2 A. hatchetti ile H. influenzae’nın 25 ºC’de Hücre DıĢı EtkileĢimi 

A. hatchetti ile H. influenzae‟nın 25 ºC‟de direkt ko-kültürü çalıĢmalarında elde 

edilen sonuçlar ġekil 3.7‟de grafik Ģeklinde, Çizelge 3.10‟da da tablo Ģeklinde 

verilmiĢtir. Ġstatistiksel değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.11‟de gösterilmiĢtir. 

 A  B 

 C  D 

ġekil 3.7. Hücre dıĢı amip-H. influenzae etkileĢiminde 25 ºC‟lik inkübasyonun sonuç grafikleri.  

A: Yüksek besin Ģartlarında amip canlılık sonuçları, B: DüĢük besin Ģartlarında amip canlılık 

sonuçları, C: Yüksek besin Ģartlarında bakteri canlılık sonuçları, D: DüĢük besin Ģartlarında bakteri 

canlılık sonuçları. 
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Çizelge 3.10. Hücre dıĢı amip-H. influenzae etkileĢiminde 25 ºC‟lik inkübasyonun sonuç tablosu. 

  

PYG-

Amip 

Deney ort 

PYG-

Amip 

Kontrol 

ort 

PAS-

Amip 

Deney ort 

PAS-

Amip 

Kontrol 

ort 

PYG-

Bakteri 

Deney ort 

PYG-

Bakteri 

Kontrol ort 

PAS-

Bakteri 

Deney ort 

PAS-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

0. saat 2,75E+05 2,75E+05 2,20E+05 2,20E+05 1,30E+07 1,30E+07 1,30E+07 1,30E+07 

1. gün 3,23E+05 4,20E+05 1,50E+05 1,50E+05 1,13E+06 4,40E+06 1,50E+06 2,30E+06 

2. gün 4,07E+05 6,00E+05 7,67E+04 6,00E+04 6,40E+03 1,40E+04 1,10E+05 1,20E+05 

3. gün 5,73E+05 9,00E+05 8,67E+04 7,00E+04 2,70E+02 3,20E+02 2,67E+03 3,40E+03 

5. gün 7,33E+05 2,00E+06 8,67E+04 9,00E+04 1,67E+01 0,00E+00 2,00E+01 0,00E+00 

7. gün 6,30E+05 2,25E+06 8,67E+04 6,00E+04 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 

Çizelge 3.11. Hücre dıĢı amip-H. influenzae etkileĢiminde 25 ºC‟lik inkübasyonun istatistik verileri. 

 

H. influenzae‟nın düĢük besin koĢullarında A. hatchetti ile birlikteliği, kontrol 

çalıĢmaları ile kıyaslandığında amibin canlılığı yönünden bir değiĢikliğe neden 

olmamıĢtır (p= 0,589).  

Yüksek besin koĢullarında yedi gün süresince A. hatchetti‟nin H. influenzae ile 

birlikteliğinin 7. gününde amibin canlılığı üzerinde olumsuz bir etki gözlenmiĢtir. 

Deney kuyucuğunda 7. gündeki amip sayısı 6,3x105
 amip/mL (5,8 log) bulunmuĢken 

kontrol kuyucuğunda 2,25x106
 amip/mL (6,4 log) bulunmuĢtur. Ancak bu gözleme 

rağmen, H. influenzae‟nın A. hatchetti‟nin canlılığına olumsuz etkisi istatistiksel 

olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p= 0,240). 

H. influenzae‟nın A. hatchetti ile yüksek ve düĢük besin koĢullarında 

birlikteliğinde ise bakterinin 5. günde olumlu yönde etkilendiği ancak 7. günde hiçbir 

üreme olmadığı gösterilmiĢtir. Bakteri-amip deney kuyucuklarında 5. gün yapılan 

bakteri sayımlarında, yüksek ve düĢük besin Ģartlarında sırasıyla 1,67x101 (1,2 log) 

n P değeri

Deney 6 4,90E+05 ± 1,83E+05 4,90E+05 ( 2,75E+05 - 7,33E+05 )

Kontrol 6 1,07E+06 ± 8,44E+05 7,50E+05 ( 2,75E+05 - 2,25E+06 )

Deney 6 1,18E+05 ± 5,67E+04 8,67E+04 ( 7,67E+04 - 2,20E+05 )

Kontrol 6 1,08E+05 ± 6,43E+04 8,00E+04 ( 6,00E+04 - 2,20E+05 )

Deney 6 2,36E+06 ± 5,23E+06 3,34E+03 ( 0,00E+00 - 1,30E+07 )

Kontrol 6 2,90E+06 ± 5,25E+06 7,16E+03 ( 0,00E+00 - 1,30E+07 )

Deney 6 2,44E+06 ± 5,21E+06 5,63E+04 ( 0,00E+00 - 1,30E+07 )

Kontrol 6 2,57E+06 ± 5,19E+06 6,17E+04 ( 0,00E+00 - 1,30E+07 )

Ortalama ± sd Median (Min-Max)

PYG-Amip 

ort 

PAS-Amip 

ort 

PYG-Bakteri 

ort 

PAS-Bakteri 

ort 

0,240

0,589

0,937

0,937

DeğiĢken
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ve 2,0x101 (1,3 log) bakteri/mL olarak bulunmuĢken kontrol kuyucuklarında 

herhangi bir üreme tespit edilmemiĢtir. Bu gözleme rağmen yüksek ve düĢük besin 

koĢullarında A. hatchetti‟nin H. influenzae canlılığı üzerindeki olumlu etkisi 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (Sırasıyla p= 0,937 ve p= 0,937). 

3.3.2.3 A. hatchetti ile H. influenzae’nın 36 ºC’de Hücre DıĢı EtkileĢimi 

A. hatchetti ile H. influenzae‟nın 36 ºC‟de direkt ko-kültürü çalıĢmalarından 

elde edilen sonuçlar ġekil 3.8‟de grafik Ģeklinde, Çizelge 3.12‟de de tablo Ģeklinde 

verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.13‟de 

gösterilmiĢtir. 

A B 

C D 

ġekil 3.8. Hücre dıĢı amip-H. influenzae etkileĢiminde 36 ºC‟lik inkübasyonun sonuç grafikleri.  

A: Yüksek besin Ģartlarında amip canlılık sonuçları, B: DüĢük besin Ģartlarında amip canlılık 

sonuçları, C: Yüksek besin Ģartlarında bakteri canlılık sonuçları, D: DüĢük besin Ģartlarında bakteri 

canlılık sonuçları. 
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Çizelge 3.12. Hücre dıĢı amip-H. influenzae etkileĢiminde 36 ºC‟lik inkübasyonun sonuç tablosu. 

  

PYG-

Amip 

Deney ort 

PYG-

Amip 

Kontrol 

ort 

PAS-

Amip 

Deney ort 

PAS-

Amip 

Kontrol 

ort 

PYG-

Bakteri 

Deney ort 

PYG-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

PAS-

Bakteri 

Deney ort 

PAS-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

0. saat 2,75E+05 2,75E+05 2,20E+05 2,20E+05 1,30E+07 1,30E+07 1,30E+07 1,30E+07 

1. gün 1,97E+05 2,50E+05 1,33E+05 8,00E+04 1,75E+07 5,00E+03 2,07E+04 1,10E+02 

2.  gün 1,87E+05 2,10E+05 1,07E+05 9,00E+04 1,77E+07 0,00E+00 1,67E+01 0,00E+00 

3. gün 2,27E+05 1,90E+05 9,00E+04 1,20E+05 4,40E+06 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 

5. gün 2,50E+05 2,60E+05 8,83E+04 9,00E+04 4,43E+06 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 

7. gün 2,43E+05 2,10E+05 7,33E+04 6,00E+04 4,27E+06 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 

Çizelge 3.13. Hücre dıĢı amip-H. influenzae etkileĢiminde 36 ºC‟lik inkübasyonun istatistik verileri. 

 

A. hatchetti‟nin H. influenzae ile yüksek ve düĢük besin koĢullarında yedi gün 

boyunca birlikteliği, amibin canlılığı yönünden bir değiĢikliğe neden olmamıĢtır 

(Sırasıyla p= 0,818 ve p= 0,699).  

H. influenzae‟nın A. hatchetti ile yüksek besin koĢullarında yedi gün 

birlikteliğinde, bakterinin canlılığına amibin olumlu yönde etkisi olduğunu 

gözlenmiĢtir. Birinci gün deney çalıĢmasında bakteri sayısı 1,75x107 bakteri/mL (7,2 

log) iken kontrol çalıĢmasında 5,0x103
 bakteri/mL (3,7 log) bulunmuĢtur. Daha 

sonraki sürelerde ise kontrol çalıĢmalarında herhangi bir üreme olmazken deney 

çalıĢmalarında 2., 3., 5. ve 7. günlerde sırası ile 1,77x107
 (7,2 log), 4,4x106 (6,6 log), 

4,43x106 (6,6 log) ve 4,27x106 (6,6 log) bakteri/mL düzeyinde canlılık tespit 

edilmiĢtir. Gözlemsel olarak tespit edilen A. hatchetti‟nin yüksek besin koĢullarında 

H. influenzae canlılığına olumlu etkisi, istatistiksel olarak da anlamlı düzeyde tespit 

edilmiĢtir (p= 0,015). 

n P değeri

Deney 6 2,30E+05 ± 3,35E+04 2,35E+05 ( 1,87E+05 - 2,75E+05 )

Kontrol 6 2,33E+05 ± 3,37E+04 2,30E+05 ( 1,90E+05 - 2,75E+05 )

Deney 6 1,19E+05 ± 5,37E+04 9,83E+04 ( 7,33E+04 - 2,20E+05 )

Kontrol 6 1,10E+05 ± 5,73E+04 9,00E+04 ( 6,00E+04 - 2,20E+05 )

Deney 6 1,02E+07 ± 6,63E+06 8,72E+06 ( 4,27E+06 - 1,77E+07 )

Kontrol 6 2,17E+06 ± 5,31E+06 0,00E+00 ( 0,00E+00 - 1,30E+07 )

Deney 6 2,17E+06 ± 5,31E+06 8,34E+00 ( 0,00E+00 - 1,30E+07 )

Kontrol 6 2,17E+06 ± 5,31E+06 0,00E+00 ( 0,00E+00 - 1,30E+07 )

PAS-Bakteri 

ort 
0,699

PAS-Amip 

ort 

DeğiĢken Ortalama ± sd Median (Min-Max)

PYG-Amip 

ort 
0,818

0,699

PYG-Bakteri 

ort 
0,015
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DüĢük besin koĢullarında yedi gün boyunca H. influenzae‟nın A. hatchetti ile 

birlikteliği incelendiğinde amibin, bakterinin canlılığına 3. güne kadar olumlu yönde 

etkisi olduğu gözlenmiĢtir. Deney kuyucuğundaki 1. gün bakteri sayısı 2,07x104 

bakteri/mL (4,3 log) iken kontrol kuyucuğunda 1,1x102
 bakteri/mL (2,0 log) 

bulunmuĢtur. Ġkinci günde deney kuyucuğundaki bakteri sayısı 1,67x101
 bakteri/mL 

(1,2 log) iken kontrol kuyucuğunda herhangi bir üremeye rastlanmamıĢtır. Diğer 

günlerde deney ve kontrol çalıĢmalarında herhangi bir üreme tespit edilmemiĢtir. Bu 

gözleme rağmen A. hatchetti‟nin düĢük besin koĢullarında H. influenzae canlılığına 

olumlu etkisi, istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p= 0,699). 

3.3.3 A. hatchetti ile M. catarrhalis’in Hücre DıĢı EtkileĢimi 

3.3.3.1 A. hatchetti ile M. catarrhalis’in 6 ºC’de Hücre DıĢı EtkileĢimi 

A. hatchetti ile M. catarrhalis‟in 6 ºC‟de direkt ko-kültürü deneme 

çalıĢmalarından elde edilen sonuçlar ġekil 3.9‟da grafik Ģeklinde, Çizelge 3.14‟de de 

tablo Ģeklinde verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 

3.15‟de gösterilmiĢtir. 

A. hatchetti‟nin M. catarrhalis ile yüksek ve düĢük besin koĢullarındaki yedi 

gün süresince birlikteliği, amibin canlılığı yönünden önemli bir değiĢikliğe yol 

açmamıĢtır (Sırasıyla p= 0,699 ve p= 0,818). 
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A B 

C D 

ġekil 3.9. Hücre dıĢı amip-M. catarrhalis etkileĢiminde 6 ºC‟lik inkübasyonun sonuç grafikleri.  

A: Yüksek besin Ģartlarında amip canlılık sonuçları, B: DüĢük besin Ģartlarında amip canlılık 

sonuçları, C: Yüksek besin Ģartlarında bakteri canlılık sonuçları, D: DüĢük besin Ģartlarında bakteri 

canlılık sonuçları, 

Çizelge 3.14. Hücre dıĢı amip-M. catarrhalis etkileĢiminde 6 ºC‟lik inkübasyonun sonuç tablosu. 

 

PYG-

Amip 

Deney ort 

PYG-

Amip 

Kontrol 

ort 

PAS-

Amip 

Deney ort 

PAS-

Amip 

Kontrol 

ort 

PYG-

Bakteri 

Deney ort 

PYG-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

PAS-

Bakteri 

Deney ort 

PAS-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

0. saat 1,75E+05 1,75E+05 1,40E+05 1,40E+05 2,00E+07 2,00E+07 2,00E+07 2,00E+07 

1. gün 1,30E+05 1,80E+05 1,03E+05 1,20E+05 3,90E+05 1,88E+06 1,03E+06 1,20E+06 

2. gün 1,40E+05 1,90E+05 6,33E+04 1,30E+05 6,33E+03 1,13E+06 2,33E+04 7,00E+05 

3. gün 1,40E+05 1,40E+05 1,00E+05 9,00E+04 4,23E+02 2,07E+05 1,19E+03 1,20E+04 

5. gün 1,38E+05 1,80E+05 8,67E+04 1,00E+05 0,00E+00 2,00E+03 3,00E+01 6,80E+03 

7. gün 1,23E+05 1,40E+05 7,67E+04 7,00E+04 0,00E+00 4,00E+01 0,00E+00 0,00E+00 

Çizelge 3.15. Hücre dıĢı amip-M. catarrhalis etkileĢiminde 6 ºC‟lik inkübasyonun istatistik verileri. 
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n P değeri

Deney 6 1,28E+05 ± 4,22E+04 1,33E+05 ( 6,67E+04 - 1,75E+05 )

Kontrol 6 1,19E+05 ± 3,75E+04 1,20E+05 ( 7,00E+04 - 1,75E+05 )

Deney 6 8,17E+04 ± 3,52E+04 8,42E+04 ( 4,00E+04 - 1,40E+05 )

Kontrol 6 7,83E+04 ± 3,54E+04 7,50E+04 ( 4,00E+04 - 1,40E+05 )

Deney 6 3,36E+06 ± 8,15E+06 5,68E+02 ( 0,00E+00 - 2,00E+07 )

Kontrol 6 3,33E+06 ± 8,16E+06 1,50E+01 ( 0,00E+00 - 2,00E+07 )

Deney 6 3,33E+06 ± 8,16E+06 5,00E+00 ( 0,00E+00 - 2,00E+07 )

Kontrol 6 3,33E+06 ± 8,16E+06 0,00E+00 ( 0,00E+00 - 2,00E+07 )

DeğiĢken Ortalama ± sd Median (Min-Max)

PYG-Amip 

ort 
0,699

PAS-Amip 

ort 
0,818

PYG-

bakteri ort 
0,937

PAS-

Bakteri ort 
0,699
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Yüksek besin koĢullarında ve yedi gün boyunca M. catarrhalis‟in A. hatchetti 

ile birlikteliği incelendiğinde, amibin bakterinin canlılığı üzerinde olumsuz yönde 

etkisi olduğu gözlenmiĢtir. Deney çalıĢmalarındaki 1., 2. ve 3. günlerde bakteri sayısı 

sırasıyla 3,9x105 bakteri/mL (5,6 log), 6,33x103 bakteri/mL (3,8 log) ve 4,23x102 

bakteri/mL (2,6 log) bulunmuĢken kontrol çalıĢmalarında 1,88x106 bakteri/mL (6,3 

log), 1,13x106 bakteri/mL (6,1 log) ve 2,07x105 bakteri/mL (5,3 log) bulunmuĢtur. 

Daha sonraki 5. ve 7. günlerdeki deney kuyucuklarında herhangi bir üreme olmazken 

kontrol kuyucuklarında bakteri sayısı sırasıyla 2,0x103 ve 4,0x101 bakteri/mL olarak 

tespit edilmiĢtir. Yüksek besin koĢullarında A. hatchetti‟nin M. catarrhalis üzerinde 

gözlemlenen bu olumsuz etkisi, istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p= 0,937). 

M. catarrhalis‟in A. hatchetti ile düĢük besin koĢullarında yedi gün birlikteliği 

incelendiğinde, amibin bakterinin canlılığı üzerinde olumsuz yönde etkisi olduğu 

gözlenmiĢtir. Deney kuyucuklarındaki 2., 3. ve 5. günlerdeki bakteri sayısı sırasıyla 

2,33x104 bakteri/mL (4,4 log), 1,76x103 bakteri/mL (3,2 log) ve 3,0x101 bakteri/mL 

(1,5 log) bulunmuĢken kontrol kuyucuklarında 7,0x105 bakteri/mL (5,8 log), 1,2x104 

bakteri/mL (4,1 log) ve 6,08x103 bakteri/mL (3,8 log) bulunmuĢtur. DüĢük besin 

koĢullarında A. hatchetti‟nin M. catarrhalis üzerinde gözlemlenen bu olumsuz etkisi, 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p= 0,699). 

3.3.3.2 A. hatchetti ile M. catarrhalis’in 25 ºC’de Hücre DıĢı EtkileĢimi 

A. hatchetti ile M. catarrhalis‟in 25 ºC‟de direkt ko-kültür çalıĢmalarından elde 

edilen sonuçlar ġekil 3.10‟da grafik Ģeklinde, Çizelge 3.16‟de de tablo Ģeklinde 

verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.17‟de 

gösterilmiĢtir. 



62 
 

A B 

C D 

ġekil 3.10. Hücre dıĢı amip-M. catarrhalis etkileĢiminde 25 ºC‟lik inkübasyonun sonuç grafikleri.  

A: Yüksek besin Ģartlarında amip canlılık sonuçları, B: DüĢük besin Ģartlarında amip canlılık 

sonuçları, C: Yüksek besin Ģartlarında bakteri canlılık sonuçları, D: DüĢük besin Ģartlarında bakteri 

canlılık sonuçları, 

Çizelge 3.16. Hücre dıĢı amip-M. catarrhalis etkileĢiminde 25 ºC‟lik inkübasyonun sonuç tablosu. 

  

PYG-

Amip 

Deney ort 

PYG-

Amip 

Kontrol 

ort 

PAS-

Amip 

Deney ort 

PAS-

Amip 

Kontrol 

ort 

PYG-

Bakteri 

Deney ort 

PYG-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

PAS-

Bakteri 

Deney ort 

PAS-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

0. saat 1,75E+05 1,75E+05 1,40E+05 1,40E+05 2,00E+07 2,00E+07 2,00E+07 2,00E+07 

1. gün 2,93E+05 3,60E+05 9,33E+04 9,00E+04 1,23E+04 3,27E+06 2,06E+04 2,17E+06 

2.  gün 4,80E+05 4,60E+05 1,00E+05 9,00E+04 2,67E+01 1,46E+07 4,67E+01 7,80E+05 

3. gün 6,80E+05 6,20E+05 9,00E+04 7,50E+04 0,00E+00 6,60E+05 0,00E+00 4,70E+04 

5. gün 7,57E+05 8,50E+05 9,17E+04 8,00E+04 0,00E+00 2,10E+03 0,00E+00 5,40E+02 

7. gün 8,43E+05 1,60E+06 8,67E+04 9,00E+04 0,00E+00 2,30E+02 0,00E+00 0,00E+00 

Çizelge 3.17. Hücre dıĢı amip-M. catarrhalis etkileĢiminde 25 ºC‟lik inkübasyonun istatistik verileri. 
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n P değeri

Deney 6 5,38E+05 ± 2,67E+05 5,80E+05 ( 1,75E+05 - 8,43E+05 )

Kontrol 6 6,78E+05 ± 5,07E+05 5,40E+05 ( 1,75E+05 - 1,60E+06 )

Deney 6 1,00E+05 ± 2,00E+04 9,25E+04 ( 8,67E+04 - 1,40E+05 )

Kontrol 6 9,42E+04 ± 2,33E+04 9,00E+04 ( 7,50E+04 - 1,40E+05 )

Deney 6 3,34E+06 ± 8,16E+06 1,33E+01 ( 0,00E+00 - 2,00E+07 )

Kontrol 6 6,42E+06 ± 8,68E+06 1,97E+06 ( 2,30E+02 - 2,00E+07 )

Deney 6 3,34E+06 ± 8,16E+06 2,33E+01 ( 0,00E+00 - 2,00E+07 )

Kontrol 6 3,83E+06 ± 7,96E+06 4,14E+05 ( 0,00E+00 - 2,00E+07 )

PYG-Amip 

ort 
0,818

PAS-Amip 

ort 
0,240

PYG-

bakteri ort 
0,093

Ortalama ± sd Median (Min-Max)DeğiĢken

PAS-

Bakteri ort 
0,240
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M. catarrhalis‟in yüksek ve düĢük besin koĢullarında A. hatchetti ile yedi gün 

birlikteliği, amibin canlılığı yönünde bir değiĢikliğe yol açmamıĢtır (Sırasıyla p= 

0,818 ve p= 0,240).  

Yüksek besin koĢullarında yedi gün süresince M. catarrhalis‟in A. hatchetti ile 

birlikteliği incelendiğinde, amibin bakterinin canlılığı üzerinde olumsuz yönde etkisi 

olduğu gözlenmiĢtir. Deney kuyucuklarındaki 1. ve 2. Günlerdeki bakteri sayısı 

sırasıyla 1,23x104 bakteri/mL (4,1 log) ve 2,67x101 bakteri/mL (1,4 log) 

bulunmuĢken kontrol çalıĢmalarında 3,27x106 bakteri/mL (6,5 log) ve 1,46x107 

bakteri/mL (7,2 log) bulunmuĢtur. Daha sonraki 3., 5. ve 7. günlerde deney 

kuyucuklarında bakteri tespit edilememiĢken, kontrol kuyucuklarında sırasıyla 

6,6x105
, 2,1x103 

ve 2,3x102 bakteri/mL düzeyinde canlılık tespit edilmiĢtir. A. 

hatchetti‟nin yüksek besin koĢullarında M. catarrhalis üzerine gözlenen olumsuz 

etkisi istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p= 0,093).  

M. catarrhalis‟in A. hatchetti ile düĢük besin koĢullarında yedi gün birlikteliği 

incelendiğinde de amibin, bakterinin canlılığı üzerinde olumsuz yönde etkisi olduğu 

gözlenmiĢtir. Deney kuyucuklarındaki 1. ve 2. günlerdeki bakteri sayısı sırasıyla 

2,06x104 bakteri/mL (4,3 log) ve 4,67x101 bakteri/mL (1,7 log) bulunmuĢken kontrol 

kuyucuklarında 2,17x106 bakteri/mL (6,3 log) ve 7,8x105 bakteri/mL (5,9 log) 

bulunmuĢtur. Daha sonraki 3. ve 5. Günlerde deney kuyucuklarında herhangi bir 

üreme olmazken kontrol kuyucuklarında sırasıyla 4,7x104
 ve 5,4x102 bakteri/mL 

düzeyinde canlılık tespit edilmiĢtir. A. hatchetti‟nin düĢük besin koĢullarında M. 

catarrhalis üzerine gözlenen olumsuz etkisi istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıĢtır (p= 0,240). 

3.3.3.3 A. hatchetti ile M. catarrhalis’in 36 ºC’de Hücre DıĢı EtkileĢimi 

A. hatchetti ile M. catarrhalis‟in 36 ºC‟de direkt ko-kültür çalıĢmalarından elde 

edilen sonuçlar ġekil 3.11‟de grafik Ģeklinde, Çizelge 3.18‟de de tablo Ģeklinde 
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verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.19‟de 

gösterilmiĢtir.  

A B 

C D 

ġekil 3.11. Hücre dıĢı amip-M. catarrhalis etkileĢiminde 36 ºC‟lik inkübasyonun sonuç grafikleri.  

A: Yüksek besin Ģartlarında amip canlılık sonuçları, B: DüĢük besin Ģartlarında amip canlılık 

sonuçları, C: Yüksek besin Ģartlarında bakteri canlılık sonuçları, D: DüĢük besin Ģartlarında bakteri 

canlılık sonuçları. 

Çizelge 3.18. Hücre dıĢı amip-M. catarrhalis etkileĢiminde 36 ºC‟lik inkübasyonun sonuç tablosu. 

  

PYG-

Amip 

Deney ort 

PYG-

Amip 

Kontrol 

ort 

PAS-

Amip 

Deney ort 

PAS-

Amip 

Kontrol 

ort 

PYG-

Bakteri 

Deney ort 

PYG-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

PAS-

Bakteri 

Deney ort 

PAS-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

0. saat 1,75E+05 1,75E+05 1,40E+05 1,40E+05 2,00E+07 2,00E+07 2,00E+07 2,00E+07 

1. gün 1,63E+05 1,30E+05 9,00E+04 9,00E+04 1,48E+05 7,00E+03 1,00E+03 2,00E+02 

2. gün 1,50E+05 1,40E+05 9,00E+04 7,00E+04 1,14E+03 3,00E+01 1,00E+01 0,00E+00 

3. gün 1,17E+05 1,10E+05 7,83E+04 8,00E+04 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 

5. gün 9,50E+04 9,00E+04 5,17E+04 5,00E+04 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 

7. gün 6,67E+04 7,00E+04 4,00E+04 4,00E+04 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 
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Çizelge 3.19. Hücre dıĢı amip-M. catarrhalis etkileĢiminde 36 ºC‟lik inkübasyonun istatistik verileri. 

 

A. hatchetti‟nin M. catarrhalis ile yüksek ve düĢük besin koĢullarında yedi gün 

süresince birlikteliği, amibin canlılığı yönünden önemli bir değiĢikliğe yol 

açmamıĢtır (Sırasıyla p= 0,699 ve p= 0,818).  

M. catarrhalis‟in A. hatchetti ile yüksek besin koĢullarında iki gün boyunca 

birlikteliği, amibin bakteri canlılığına olumlu yönde etki ettiğini göstermiĢtir. Deney 

kuyucuklarında 1. ve 2. günlerde bakteri sayıları sırasıyla 1,48x105 (5,2 log) ve 

1,14x103
 bakteri/mL (3,1 log) olarak bulunmuĢtur. Kontrol kuyucuklarında ise bu 

sayı sırasıyla 7,0x103 (3,8 log) ve 3,0x101
 bakteri/mL (1,5 log) olarak bulunmuĢtur. 

Diğer günlerdeki deney ve kontrol kuyucuklarında herhangi bir üreme tespit 

edilmemiĢtir. A. hatchetti‟nin yüksek besin koĢullarında iki gün süresince M. 

catarrhalis üzerine gösterdiği olumlu etki, istatistiksel olarak anlamlı bulunamamıĢtır 

(p= 0,937).  

M. catarrhalis‟in A. hatchetti ile düĢük besin koĢullarında iki gün boyunca 

birlikteliğinde bakterinin canlılığı yönünde önemli bir değiĢiklik gözlenmemiĢtir (p= 

0,699).  

n P değeri

Deney 6 1,28E+05 ± 4,22E+04 1,33E+05 ( 6,67E+04 - 1,75E+05 )

Kontrol 6 1,19E+05 ± 3,75E+04 1,20E+05 ( 7,00E+04 - 1,75E+05 )

Deney 6 8,17E+04 ± 3,52E+04 8,42E+04 ( 4,00E+04 - 1,40E+05 )

Kontrol 6 7,83E+04 ± 3,54E+04 7,50E+04 ( 4,00E+04 - 1,40E+05 )

Deney 6 3,36E+06 ± 8,15E+06 5,68E+02 ( 0,00E+00 - 2,00E+07 )

Kontrol 6 3,33E+06 ± 8,16E+06 1,50E+01 ( 0,00E+00 - 2,00E+07 )

Deney 6 3,33E+06 ± 8,16E+06 5,00E+00 ( 0,00E+00 - 2,00E+07 )

Kontrol 6 3,33E+06 ± 8,16E+06 0,00E+00 ( 0,00E+00 - 2,00E+07 )

PAS-

Bakteri ort 
0,699

PYG-Amip 

ort 
0,699

PAS-Amip 

ort 
0,818

PYG-

bakteri ort 
0,937

DeğiĢken Ortalama ± sd Median (Min-Max)



66 
 

3.3.4 A. hatchetti ile S. pneumoniae’nın Hücre DıĢı EtkileĢimi 

3.3.4.1 A. hatchetti ile S. pneumoniae’nın 6 ºC’de Hücre DıĢı EtkileĢimi 

A. hatchetti ile S. pneumoniae‟nin 6 ºC‟de direkt ko-kültür çalıĢmalarından elde 

edilen sonuçlar ġekil 3.12‟de grafik Ģeklinde, Çizelge 3.20‟de tablo Ģeklinde 

verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.21‟de 

gösterilmiĢtir. 

A. hatchetti‟nin S. pneumoniae ile yüksek ve düĢük besin koĢullarında yedi gün 

süresince birlikteliği, amibin canlılığı yönünden önemli bir değiĢikliğe yol 

açmamıĢtır (Sırasıyla p= 0,589 ve p= 0,818). 

 

A 

 

B 

 

C 

 

D 

ġekil 3.12. Hücre dıĢı amip-S. pneumoniae etkileĢiminde 6 ºC‟lik inkübasyonun sonuç grafikleri.  

A: Yüksek besin Ģartlarında amip canlılık sonuçları, B: DüĢük besin Ģartlarında amip canlılık 

sonuçları, C: Yüksek besin Ģartlarında bakteri canlılık sonuçları, D: DüĢük besin Ģartlarında bakteri 

canlılık sonuçları. 
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Çizelge 3.20. Hücre dıĢı amip-S. pneumoniae etkileĢiminde 6 ºC‟lik inkübasyonun sonuç tablosu. 

  

PYG-

Amip 

Deney ort 

PYG-

Amip 

Kontrol 

ort 

PAS-

Amip 

Deney ort 

PAS-

Amip 

Kontrol 

ort 

PYG-

Bakteri 

Deney ort 

PYG-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

PAS-

Bakteri 

Deney ort 

PAS-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

0. saat 1,35E+05 1,35E+05 1,40E+05 1,40E+05 8,00E+06 8,00E+06 8,00E+06 8,00E+06 

1. gün 1,57E+05 1,40E+05 1,43E+05 1,00E+05 1,05E+06 8,20E+05 1,34E+06 5,40E+05 

2. gün 1,33E+05 1,20E+05 8,00E+04 9,00E+04 1,03E+06 4,60E+04 1,16E+06 4,20E+04 

3. gün 1,00E+05 1,20E+05 8,00E+04 1,00E+05 9,87E+05 1,57E+04 1,04E+06 1,11E+04 

5. gün 8,33E+04 1,10E+05 7,33E+04 8,00E+04 2,25E+05 3,30E+03 1,68E+05 6,70E+03 

7. gün 9,33E+04 1,10E+05 6,67E+04 6,00E+04 1,35E+05 5,20E+02 8,40E+04 7,80E+01 

Çizelge 3.21. Hücre dıĢı amip-S. pneumoniae etkileĢiminde 6 ºC‟lik inkübasyonun istatistik verileri. 

 

S. pneumoniae‟nın A. hatchetti ile yüksek besin koĢullarında yedi gün boyunca 

birlikteliğinde amibin, bakterinin canlılığı yönünde olumlu yönde etkisi olduğu 

gösterilmiĢtir. Deney kuyucuklarında 2., 3., 5. ve 7. günlerde bakteri sayıları sırasıyla 

1,03x106
 (6,0 log), 9,87x105 (6,0 log), 2,25x105 (5,4 log) ve 1,35x105

 (5,1 log) 

bakteri/mL olarak bulunmuĢtur. Kontrol kuyucuklarında bu sayılar sırasıyla 4,6x104
 

(4,7 log), 1,57x104 (4,2 log), 3,3x103 (3,5 log) ve 5,2x102
 (2,7 log) bakteri/mL olarak 

bulunmuĢtur. A. hatchetti‟nin yüksek besin koĢullarında S. pneumoniae üzerine 

gösterdiği olumlu etki, istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p= 0,093).  

DüĢük besin koĢullarında yedi gün boyunca S. pneumoniae‟nın A. hatchetti ile 

birlikteliğinde, bakterinin canlılığı üzerinde amibin olumlu yönde etkisi olduğu 

gösterilmiĢtir. Deney kuyucuklarında 2., 3., 5. ve 7. günlerde bakteri sayıları sırasıyla 

1,16x106
 (6,1 log), 1,04x106 (6,0 log), 1,68x105 (5,2 log) ve 8,4x104

 (4,9 log) 

bakteri/mL olarak bulunmuĢtur. Kontrol kuyucuklarında bu sayılar sırasıyla 4,2x104
 

(4,6 log), 1,11x104 (4 log), 6,7x103 (3,8 log) ve 7,8x102
 (2,9 log) bakteri/mL olarak 

n P değeri

Deney 6 1,17E+05 ± 2,88E+04 1,17E+05 ( 8,33E+04 - 8,33E+04 )

Kontrol 6 1,23E+05 ± 1,25E+04 1,20E+05 ( 1,10E+05 - 1,40E+05 )

Deney 6 9,72E+04 ± 3,48E+04 8,00E+04 ( 6,67E+04 - 1,43E+05 )

Kontrol 6 9,50E+04 ± 2,66E+04 9,50E+04 ( 6,00E+04 - 1,40E+05 )

Deney 6 1,91E+06 ± 3,01E+06 1,01E+06 ( 1,35E+05 - 8,00E+06 )

Kontrol 6 1,48E+06 ± 3,21E+06 3,09E+04 ( 5,20E+02 - 8,00E+06 )

Deney 6 1,97E+06 ± 3,00E+06 1,10E+06 ( 8,40E+04 - 8,00E+06 )

Kontrol 6 1,43E+06 ± 3,22E+06 2,66E+04 ( 7,80E+02 - 8,00E+06 )

DeğiĢken

PYG-Bakteri 

ort 

Ortalama ± sd Median (Min-Max)

PYG-Amip 

ort 
0,589

PAS-Amip 

ort 
0,818

0,093

PAS-Bakteri 

ort 
0,093
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bulunmuĢtur. A. hatchetti‟nin düĢük besin koĢullarında S. pneumoniae üzerine 

gösterdiği olumlu etki, istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p= 0,093). 

3.3.4.2 A. hatchetti ile S. pneumoniae’nın 25 ºC’de Hücre DıĢı EtkileĢimi 

A. hatchetti ile S. pneumoniae‟nin 25 ºC‟de direkt ko-kültür çalıĢmalarından 

elde edilen sonuçlar ġekil 3.13‟de grafik Ģeklinde, Çizelge 3.22‟de de tablo Ģeklinde 

verilmiĢtir. Ġstatistiksel değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.23‟de gösterilmiĢtir. 

A B 

C D 

ġekil 3.13. Hücre dıĢı amip-S. pneumoniae etkileĢiminde 25 ºC‟lik inkübasyonun sonuç grafikleri. 

A: Yüksek besin Ģartlarında amip canlılık sonuçları, B: DüĢük besin Ģartlarında amip canlılık 

sonuçları, C: Yüksek besin Ģartlarında bakteri canlılık sonuçları, D: DüĢük besin Ģartlarında bakteri 

canlılık sonuçları. 

Çizelge 3.22 Hücre dıĢı amip-S. pneumoniae etkileĢiminde 25 ºC‟lik inkübasyonun sonuç tablosu. 

  

PYG-

Amip 

Deney ort 

PYG-

Amip 

Kontrol 

ort 

PAS-

Amip 

Deney ort 

PAS-

Amip 

Kontrol 

ort 

PYG-

Bakteri 

Deney ort 

PYG-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

PAS-

Bakteri 

Deney ort 

PAS-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

0. saat 1,35E+05 1,35E+05 1,40E+05 1,40E+05 8,00E+06 8,00E+06 8,00E+06 8,00E+06 

1. gün 1,53E+05 1,60E+05 1,43E+05 1,30E+05 5,20E+05 4,20E+05 1,48E+06 2,70E+05 

2.  gün 2,63E+05 3,10E+05 1,20E+05 1,10E+05 7,83E+04 3,70E+03 2,42E+05 1,50E+04 

3. gün 4,07E+05 5,60E+05 1,17E+05 1,00E+05 1,07E+03 5,00E+01 9,33E+04 3,00E+03 

5. gün 4,80E+05 8,80E+05 9,33E+04 9,00E+04 0,00E+00 0,00E+00 3,61E+03 7,00E+01 

7. gün 6,17E+05 9,70E+05 8,67E+04 8,00E+04 0,00E+00 0,00E+00 1,54E+03 0,00E+00 
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Çizelge 3.23. Hücre dıĢı amip-S. pneumoniae etkileĢiminde 25 ºC‟lik inkübasyonun istatistik verileri. 

 

A. hatchetti‟nin S. pneumoniae ile yüksek ve düĢük besin koĢullarında yedi gün 

süresince birlikteliği, amibin canlılığı yönünde önemli bir değiĢikliğe yol açmamıĢtır 

(Sırasıyla p= 0,485 ve p= 0,485).  

Yüksek besin koĢullarında üç gün boyunca S. pneumoniae‟nın A. hatchetti ile 

birlikteliği amibin, bakteri canlılığı yönünde olumlu yönde etkisi olduğunu 

göstermiĢtir. Deney kuyucuklarında 2. ve 3. günlerde bakteri sayısı sırasıyla 7,83x104 

(4,9 log) ve 1,07x103
 (3,0 log) bakteri/mL olarak bulunmuĢtur. Kontrol 

kuyucuklarında bu sayılar sırasıyla 3,7 x 103 (3,6 log) ve 5,0 x 101
 (1,7 log) bakteri 

/mL olarak bulunmuĢtur. Sonraki günlerde test ve kontrol kuyucuklarında herhangi 

bir üreme tespit edilmemiĢtir. Ancak bu gözleme rağmen yüksek besin koĢullarında 

A. hatchetti‟nin S. pneumoniae üzerindeki olumlu etkisi istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıĢtır (p= 0,818). 

S. pneumoniae‟nın A. hatchetti ile düĢük besin koĢullarında yedi gün boyunca 

birlikteliği amibin, bakterinin canlılığı yönünde olumlu yönde etkisi olduğunu 

göstermiĢtir. Deney kuyucuklarında 2., 3. ve 5. günlerde bakteri sayısı sırasıyla 

2,42x105 (5,4 log), 9,33x104
 (5,0 log) ve 3,61x103

 (3,6 log) bakteri/mL olarak 

bulunmuĢtur. Kontrol kuyucuklarında bu sayılar sırasıyla 1,5x104 (4,2 log), 3,0x103
 

(3,5 log) ve 7,0x101
 (1,8 log) bakteri/mL olarak bulunmuĢtur. Deney kuyucuğundan 

yapılan 7. gün bakteri sayısı ise 1,54 x 103
 bakteri/mL iken kontrol kuyucuğunda 

üreme saptanmamıĢtır. Ancak bu gözleme rağmen düĢük besin koĢullarında A. 

n P değeri

Deney 6 3,43E+05 ± 1,91E+05 3,35E+05 ( 1,35E+05 - 6,17E+05 )

Kontrol 6 5,03E+05 ± 3,62E+05 4,35E+05 ( 1,35E+05 - 9,70E+05 )

Deney 6 1,17E+05 ± 2,33E+04 1,18E+05 ( 8,67E+04 - 1,43E+05 )

Kontrol 6 1,08E+05 ± 2,32E+04 1,05E+05 ( 8,00E+04 - 1,40E+05 )

Deney 6 1,43E+06 ± 3,22E+06 3,97E+04 ( 0,00E+00 - 8,00E+06 )

Kontrol 6 1,40E+06 ± 3,24E+06 1,88E+03 ( 0,00E+00 - 8,00E+06 )

Deney 6 1,64E+06 ± 3,17E+06 1,68E+05 ( 1,54E+03 - 8,00E+06 )

Kontrol 6 1,38E+06 ± 3,24E+06 9,00E+03 ( 0,00E+00 - 8,00E+06 )

PYG-bakteri 

ort 

DeğiĢken

0,485

PAS-Amip 

ort 
0,485

PYG-Amip 

ort 

0,818

Ortalama ± sd Median (Min-Max)

PAS-Bakteri 

ort 
0,394
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hatchetti‟nin S. pneumoniae üzerindeki olumlu etkisi istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıĢtır (p= 0,394). 

3.3.4.3 A. hatchetti ile S. pneumoniae’nın 36 ºC’de Hücre DıĢı EtkileĢimi 

A. hatchetti ile S. pneumoniae‟nin 36 ºC‟de direkt ko-kültür çalıĢmalarında elde 

edilen sonuçlar ġekil 3.14‟de grafik Ģeklinde, Çizelge 3.24‟de de tablo Ģeklinde 

verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.25‟de 

gösterilmiĢtir.  

A. hatchetti‟nin S. pneumoniae ile düĢük besin koĢullarında yedi gün süresince 

birlikteliği, amibin canlılığı yönünde önemli bir değiĢikliğe yol açmamıĢtır (p= 

0,937). Ancak yüksek besin koĢullarında gözlemsel olarak bir farklılık olmamasına 

rağmen A. hatchetti‟nin canlılığına istatistiksel olarak olumsuz yönde etki ettiği 

bulunmuĢtur (p= 0,041). 

A B 

C D 

ġekil 3.14. Hücre dıĢı amip-S. pneumoniae etkileĢiminde 36 ºC‟lik inkübasyonun sonuç grafikleri.  

A: Yüksek besin Ģartlarında amip canlılık sonuçları, B: DüĢük besin Ģartlarında amip canlılık 

sonuçları, C: Yüksek besin Ģartlarında bakteri canlılık sonuçları, D: DüĢük besin Ģartlarında bakteri 

canlılık sonuçları. 
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Çizelge 3.24. Hücre dıĢı amip-S. pneumoniae etkileĢiminde 36 ºC‟lik inkübasyonun sonuç tablosu. 

  

PYG-

Amip 

Deney ort 

PYG-

Amip 

Kontrol 

ort 

PAS-

Amip 

Deney ort 

PAS-

Amip 

Kontrol 

ort 

PYG-

Bakteri 

Deney ort 

PYG-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

PAS-

Bakteri 

Deney ort 

PAS-

Bakteri 

Kontrol 

ort 

0. saat 1,35E+05 1,35E+05 1,40E+05 1,40E+05 8,00E+06 8,00E+06 8,00E+06 8,00E+06 

1. gün 1,47E+05 1,40E+05 1,10E+05 1,20E+05 3,44E+04 1,33E+03 8,00E+04 6,00E+01 

2.  gün 1,37E+05 1,70E+05 1,03E+05 1,00E+05 1,87E+03 0,00E+00 2,50E+04 0,00E+00 

3. gün 1,43E+05 1,80E+05 9,00E+04 9,00E+04 0,00E+00 0,00E+00 7,37E+02 0,00E+00 

5. gün 1,23E+05 2,00E+05 8,00E+04 7,00E+04 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 

7. gün 1,13E+05 1,90E+05 7,00E+04 7,00E+04 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 0,00E+00 

Çizelge 3.25. Hücre dıĢı amip-S. pneumoniae etkileĢiminde 36 ºC‟lik inkübasyonun istatistik verileri. 

 

S. pneumoniae‟nin A. hatchetti ile yüksek besin koĢullarında iki gün süresince 

birlikteliği amibin, bakterinin canlılığına olumlu yönde etkisi olduğunu göstermiĢtir. 

Deney kuyucuklarının 1. gününde bakteri sayısı 3,44x104 (4,5 log) bakteri/mL olarak 

bulunmuĢken kontrol kuyucuğunda bu sayı 1,33x103 (3,1 log) bakteri/mL olarak 

bulunmuĢtur. Deney kuyucuklarının 2. gününde bakteri sayısı 1,87x103 (3,3 log) 

bakteri/mL olmasına rağmen kontrol çalıĢmasında üreme tespit edilmemiĢtir. Yüksek 

besin koĢullarında A. hatchetti‟nin, S. pneumoniae‟nin canlılığına ilk iki günde 

gösterdiği olumlu etki istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p= 0,589). Sonraki 

günlerdeki test ve kontrol çalıĢmalarında ise herhangi bir üreme tespit edilmemiĢtir. 

DüĢük besin koĢullarında üç gün süresince S. pneumoniae‟nın A. hatchetti ile 

birlikteliği amibin, bakteri canlılığına olumlu yönde etkisi olduğunu göstermiĢtir. 

Deney kuyucuklarının 1. gün bakteri sayısı 8,0x104 (4,9 log) bakteri/mL olarak 

bulunmuĢken kontrol kuyucuğunda bu sayı 6,0x101 (1,8 log) bakteri/mL olarak 

bulunmuĢtur. Bununla birlikte deney kuyucuklarının 2. ve 3. günlerine ait bakteri 

n P değeri

Deney 6 1,33E+05 ± 1,26E+04 1,36E+05 ( 1,13E+05 - 1,47E+05 )

Kontrol 6 1,69E+05 ± 2,65E+04 1,75E+05 ( 1,35E+05 - 2,00E+05 )

Deney 6 9,89E+04 ± 2,49E+04 9,67E+04 ( 7,00E+04 - 1,40E+05 )

Kontrol 6 9,83E+04 ± 2,79E+04 9,50E+04 ( 7,00E+04 - 1,40E+05 )

Deney 6 1,34E+06 ± 3,26E+06 9,33E+02 ( 0,00E+00 - 8,00E+06 )

Kontrol 6 1,33E+06 ± 3,27E+06 0,00E+00 ( 0,00E+00 - 8,00E+06 )

Deney 6 1,35E+06 ± 3,26E+06 1,29E+04 ( 0,00E+00 - 8,00E+06 )

Kontrol 6 1,33E+06 ± 3,27E+06 0,00E+00 ( 0,00E+00 - 8,00E+06 )
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ort 
0,310

PYG-Amip 

ort 
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ort 
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ort 
0,589
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sayıları sırasıyla 2,5x104 ve 7,37x102 bakteri/mL olmasına rağmen kontrol 

çalıĢmalarında üreme tespit edilmemiĢtir. Ancak düĢük besin koĢullarında A. 

hatchetti‟nin, S. pneumoniae‟nin canlılığına ilk üç günde gösterdiği olumlu etki, 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p= 0,310). Sonraki günlerdeki test ve 

kontrol çalıĢmalarında ise herhangi bir üreme tespit edilmemiĢtir. 

3.4 Hücre Ġçi Amip-Bakteri EtkileĢimi 

3.4.1 Gentamisin Sülfat ve Triton X-100 Solüsyonları Etkinlik Kontrolü 

Hücre içi etkileĢimin araĢtırılması amacıyla yapılan testlerde A. hatchetti‟yi 

öldürmeden bakterileri ortadan kaldırmak için 1 000 µg/mL GS ve bakterileri 

öldürmeden A. hatchetti‟yi parçalamak için %0,4 Triton X-100 solüsyonları 

kullanılmıĢtır. Bu nedenle hücre içi etkileĢimin araĢtırılmasına yönelik çalıĢmalara 

baĢlamadan önce bu iki süspansiyonun, kullanılan suĢlar üzerine etkisi araĢtırılmıĢtır.  

Elde edilen sonuçlarda B. pertussis, H. influenzae ve S. pneumoniae‟nın GS ile 

inkübasyonun ardından üremesinde sırasıyla 5,66 log, 6,30 log ve >4,77 log‟luk 

düĢüĢ olduğu ancak %0,4 Triton X-100 ile inkübasyonun ardından her üç bakteri 

suĢunun üremesinde bir değiĢiklik olmadığı (<1 log) saptanmıĢtır. Bunun yanında M. 

catarrhalis‟in hem GS hem de %0,4 Triton X-100 ile inkübasyonun ardından 

üremesinde >6,20 log düĢüĢ olduğu gösterilmiĢtir. Bu nedenle B. pertussis, H. 

influenzae ve S. pneumoniae suĢları hücre içi etkileĢim çalıĢmalarında kullanılmıĢ 

ancak M. catarrhalis suĢu kullanılamamıĢtır. 

Kullanılan A. hatchetti‟nin ise GS ile inkübasyonun ardından canlılığında bir 

farklılık olmadığı ancak Triton X-100 ile inkübasyonun ardından canlı hücre 

sayısında 4 log düĢüĢ gösterdiği belirlenmiĢtir. Yapılan çalıĢmalarda elde edilen 

sonuçlar Çizelge 3.13‟de gösterilmiĢtir. 
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Çizelge 3.26. Kullanılan GS ve %0,4 Triton X-100‟ün amip ve bakteri suĢları üzerine etkisi.  

Kullanılan 

suĢlar 
PYG + GS PYG + Triton X-100 PYG (Kontrol) Değerlendirme 

B. pertussis 

1. 64 

2. 86 

3. 72 

Ort: 74 

Ort log: 1,87 

1. 7,8 x 10E6 

2. 9,6 x 10E6 

3. 8,4 x 10E6 

Ort: 8,6 x 10E6 

Ort log: 6,93 

1. 3,7 x 10E7 

2. 3.6 x 10E7 

3. 2,9 x 10E7 

Ort: 3,4 x 10E7 

Ort log: 7,53 

- GS, suĢ üzerinde 

etkili (5,66 log 

düĢüĢ) 

- Triton X-100 suĢ 

üzerine etkili değil 

H. influenzae 

1. 20 

2. 32 

3. 34 

Ort: 29 

Ort log: 1,46 

1. 5,2x 10E6 

2. 4.3x 10E6 

3. 5,1x 10E6 

Ort: 4,9x 10E6 

Ort log: 6,69 

1. 6,2 x 10E7 

2. 5.6 x 10E7 

3. 5,3 x 10E7 

Ort: 5,7 x 10E7 

Ort log: 7,76 

- GS, suĢ üzerinde 

etkili (6,30 log 

düĢüĢ) 

- Triton X-100, suĢ 

üzerine etkili değil 

S. pneumoniae 

1. <10 

2. <10 

3. <10 

Ort: <10 

Ort log: <1,00 

1. 1,2 x 10E5 

2. 1,7 x 10E5 

3. 1,8 x 10E5 

Ort: 1,56 x 10E5 

Ort log: 5,19 

1. 5,7 x 10E5 

2. 6,1 x 10E5 

3. 6,0 x 10E5 

Ort: 5,9 x 10E5 

Ort log: 5,77 

- GS, suĢ üzerinde 

etkili (>4,77 log 

düĢüĢ) 

- Triton X-100, suĢ 

üzerine etkili değil 

M. catarrhalis 

1. <10 

2. <10 

3. <10 

Ort: <10 

Ort log: <1,00 

1. <10 

2. <10 

3. <10 

Ort: <10 

Ort log: <1,00 

1. 1,4 x 10E7 

2. 1,5 x 10E7 

3. 1,8 x 10E7 

Ort: 1,6 x 10E7 

Ort log: 7,20 

- GS ve Triton X-

100, suĢ üzerinde 

etkili (>6,20 log 

düĢüĢ) 

A. hatchetti 

trofozoitleri 

1. 3,4 x 10E5 

2. 2,9 x 10E5 

3. 3,3 x 10E5 

Ort: 3,2 x 10E5 

Ort log: 5,51 

1. 0 

2. 0 

3. 0 

Ort: 0 

Ort log: 0 

1. 3,8 x 10E5 

2. 2,8 x 10E5 

3. 4,2 x 10E5 

Ort: 3,6 x 10E5 

Ort log: 5,56 

- GS trofozoitler 

üzerine etkili değil 

- Triton X-100 

trofozoitler üzerine 

etkili (>5,56 log) 

3.4.2 Amip-Bakteri Hücre Ġçi EtkileĢim Sonuçları 

Hücre içi amip-bakteri etkileĢimi amacıyla yapılan direkt ko-kültür çalıĢmaları 

sonucunda elde edilen bulgular Çizelge 3.27‟de gösterilmiĢtir. ÇalıĢmada B. 

pertussis, H. influenzae ve S. pneumoniae‟nın A. hatchetti ile düĢük ve yüksek besin 

koĢullarında, çalıĢmanın gerçekleĢtirildiği sıcaklıkların hiçbirinde hücre içi 

etkileĢime girmediği tespit edilmiĢtir. 
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Çizelge 3.27. Amip-bakteri hücre içi etkileĢimi direkt ko-kültür çalıĢma sonuç tabloları. 

Amip- S. pneumoniae 

 
6ºC'lik ink. 25ºC'lik ink. 36ºC'lik ink. 

Eklenen amip sayısı:    2,8 x 105 
0. s 24. s 48. s 24. s 48. s 24. s 48. s 

Eklenen bakteri sayısı: 2,6 x 107 

PYG ortalama 
Önceki bakteri sayısı 0 0 0 0 0 0 0 

Sonraki bakteri sayısı 0 0 0 0 0 0 0 

PAS ortalama 
Önceki bakteri sayısı 0 0 0 0 0 0 0 

Sonraki bakteri sayısı 0 0 0 0 0 0 0 
 

Amip- H. influenzae 

 
6ºC'lik ink. 25ºC'lik ink. 36ºC'lik ink. 

Eklenen amip sayısı:    1,8 x 105 
0. s 24. s 48. s 24. s 48. s 24. s 48. s 

Eklenen bakteri sayısı: 3,6 x 107 

PYG ortalama 
Önceki bakteri sayısı 0 0 0 0 0 0 0 

Sonraki bakteri sayısı 17 0 0 0 0 0 0 

PAS ortalama 
Önceki bakteri sayısı 0 0 0 0 0 0 0 

Sonraki bakteri sayısı 0 0 0 0 0 0 0 
 

Amip- B. pertussis 

 
6ºC'lik ink. 25ºC'lik ink. 36ºC'lik ink. 

Eklenen amip sayısı:    2,0 x 105 
0. s 24. s 48. s 24. s 48. s 24. s 48. s 

Eklenen bakteri sayısı: 5,2 x 107 

PYG ortalama 
Önceki bakteri sayısı 196 0 0 0 0 0 0 

Sonraki bakteri sayısı 0 0 0 0 0 0 0 

PAS ortalama 
Önceki bakteri sayısı 233 0 0 0 0 0 0 

Sonraki bakteri sayısı 70 0 0 0 0 0 0 

3.5 Hücre DıĢına Salınan Faktörlerin Etkisi 

3.5.1 Amipten Salınan Faktörlerin Bakteriler Üzerine Etkisi 

Hücre dıĢına salınan faktörlerin etkisinin araĢtırılmasında öncelikle A. 

hatchetti‟den salınan faktörlerin B. pertussis, H. influenzae, M. catarrhalis ve S. 

pneumoniae suĢları üzerine etkisi araĢtırılmıĢtır.  

3.5.1.1 A. hatchetti’den salınan faktörlerin B. pertussis Üzerine Etkisi 

A. hatchetti‟den salınan faktörlerin B. pertussis üzerine etkisine ait çalıĢma 

sonuçları ġekil 3.15 ve Çizelge 3.28‟de verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel 

değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.29‟de gösterilmiĢtir. 
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 a  

b  c 

ġekil 3.15. A. hatchetti‟den salınan faktörlerin B. pertussis üzerine etkisi sonuç grafikleri. 

a: 6 ºC‟de inkübasyon sonuç grafiği, b: 25 ºC‟de inkübasyon sonuç grafiği c: 36 ºC‟de inkübasyon 

sonuç grafiği. 

Çizelge 3.28. A. hatchetti‟den salınan faktörlerin B. pertussis üzerine etkisi sonuç tablosu. 

Tabloda üç tekrarlı gerçekleĢtirilen çalıĢmalardan elde edilen sonuçların ortalaması verilmiĢtir. 

Süre 
6 ºC'de inkübasyon. 25 ºC'de inkübasyon. 36 ºC'de inkübasyon. 

Deney Ort Kontrol Ort Deney Ort Kontrol Ort Deney Ort Kontrol Ort 

0. saat 1,2E+08 1,2E+08 1,2E+08 1,2E+08 1,2E+08 1,2E+08 

24. saat 1,4E+08 1,5E+08 4,0E+07 3,5E+07 0,0E+00 0,0E+00 

48. saat 4,7E+07 4,4E+07 7,5E+06 9,4E+06 0,0E+00 0,0E+00 

Çizelge 3.29. A. hatchetti‟den salınan faktörlerin B. pertussis üzerine etkisi istatistik verileri. 

 

A. hatchetti‟den salınan faktörlerin B. pertussis canlılığı üzerine, 6 ºC, 25 ºC ve 

36 ºC‟deki 48 saatlik inkübasyon koĢullarında bir etkisinin olmadığı bulunmuĢtur 

(p= 1,000). 

1,0E+00
1,0E+01
1,0E+02
1,0E+03
1,0E+04
1,0E+05
1,0E+06
1,0E+07
1,0E+08
1,0E+09

0. saat 24. saat 48. saat

Deney

Ort

Kontrol

Ort
1,0E+00
1,0E+01
1,0E+02
1,0E+03
1,0E+04
1,0E+05
1,0E+06
1,0E+07
1,0E+08
1,0E+09

0. saat 24. saat 48. saat

Deney

Ort
Kontrol

Ort

1,0E+00
1,0E+01
1,0E+02
1,0E+03
1,0E+04
1,0E+05
1,0E+06
1,0E+07
1,0E+08
1,0E+09

0. saat 24. saat 48. saat

Deney Ort

Kontrol Ort

n P değeri

Deney 3 1,00E+08 ± 4,73E+07 1,17E+08 ( 4,70E+07 - 4,70E+07 )

Kontrol 3 1,03E+08 ± 5,26E+07 1,20E+08 ( 4,43E+07 - 1,46E+08 )

Deney 3 5,46E+07 ± 5,61E+07 3,96E+07 ( 7,47E+06 - 1,17E+08 )

Kontrol 3 5,48E+07 ± 5,76E+07 3,55E+07 ( 9,37E+06 - 1,20E+08 )

Deney 3 3,89E+07 ± 6,74E+07 0,00E+00 ( 0,00E+00 - 1,17E+08 )

Kontrol 3 3,99E+07 ± 6,91E+07 0,00E+00 ( 0,00E+00 - 1,20E+08 )

25ºC'de 

inkübasyon
1,000

36ºC'de 

inkübasyon
1,000

DeğiĢken Ortalama ± sd Median (Min-Max)

6ºC'de 

inkübasyon
1,000
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3.5.1.2 A. hatchetti’den salınan faktörlerin H. influenzae Üzerine Etkisi 

Amipten salınan faktörlerin H. influenzae üzerine etkisine ait çalıĢma sonuçları 

ġekil 3.16 ve Çizelge 3.30‟de verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel değerlendirmeye ait 

veriler ise Çizelge 3.31‟de gösterilmiĢtir. 

 a   b 

 c 

ġekil 3.16. Amipten hücre dıĢına salınan faktörlerin H. influenzae üzerine etkisi sonuç grafikleri. 

a: 6 ºC‟de inkübasyon sonuç grafiği, b: 25 ºC‟de inkübasyon sonuç grafiği c: 36 ºC‟de inkübasyon 

sonuç grafiği. 

Çizelge 3.30. Amipten hücre dıĢına salınan faktörlerin H. influenzae üzerine etkisi sonuç tablosu. 

Tabloda üç tekrarlı gerçekleĢtirilen çalıĢmalardan elde edilen sonuçların ortalaması verilmiĢtir. 

Süre 
6 ºC'de inkübasyon. 25 ºC'de inkübasyon. 36 ºC'de inkübasyon. 

Deney Ort Kontrol Ort Deney Ort Kontrol Ort Deney Ort Kontrol Ort 

0. saat 9,2E+07 9,4E+07 9,2E+07 9,4E+07 9,2E+07 9,4E+07 

24. saat 8,0E+07 4,3E+07 9,1E+07 8,8E+07 3,1E+06 3,3E+02 

48. saat 1,9E+07 6,5E+06 3,7E+07 1,1E+07 1,7E+01 0,0E+00 

Çizelge 3.31. A. hatchetti‟den salınan faktörlerin H. influenzae üzerine etkisi istatistik verileri. 

 

1,0E+00
1,0E+01
1,0E+02
1,0E+03
1,0E+04
1,0E+05
1,0E+06
1,0E+07
1,0E+08

0. saat 24. saat 48. saat

Deney Ort

Kontrol Ort

1,0E+00

1,0E+01

1,0E+02

1,0E+03

1,0E+04

1,0E+05

1,0E+06

1,0E+07

1,0E+08

0. saat 24. saat48. saat

Deney Ort

Kontrol Ort

1,0E+00
1,0E+01
1,0E+02
1,0E+03
1,0E+04
1,0E+05
1,0E+06
1,0E+07
1,0E+08

0. saat 24. saat 48. saat

Deney Ort

Kontrol Ort

n P değeri

Deney 3 6,36E+07 ± 3,94E+07 7,97E+07 ( 1,87E+07 - 9,23E+07 )

Kontrol 3 4,78E+07 ± 4,38E+07 4,33E+07 ( 6,50E+06 - 9,37E+07 )

Deney 3 7,34E+07 ± 3,13E+07 9,07E+07 ( 3,73E+07 - 9,23E+07 )

Kontrol 3 6,41E+07 ± 4,61E+07 8,77E+07 ( 1,10E+07 - 9,37E+07 )

Deney 3 3,18E+07 ± 5,24E+07 3,07E+06 ( 1,70E+01 - 9,23E+07 )

Kontrol 3 3,12E+07 ± 5,41E+07 3,27E+02 ( 0,00E+00 - 9,37E+07 )

25ºC'de 

inkübasyon
1,000

36ºC'de 

inkübasyon
1,000

DeğiĢken Ortalama ± sd Median (Min-Max)

6ºC'de 

inkübasyon
1,000
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A. hatchetti‟den salınan faktörlerin H. influenzae canlılığı üzerine 6 ºC ve 25 

ºC‟de 48 saat boyunca bir etki yapmadığı tespit edilmiĢtir (Sırasıyla p= 1,000 ve p= 

1,000).  

Amipten salınan faktörlerin 36 ºC‟de bakteri canlılığı üzerinde ise olumlu 

yönde etkisi olduğu gösterilmiĢtir. Deney tüplerinin 24. ve 48. saatlerinde H. 

influenzae sayısı sırasıyla 3,1x106
 (6,5 log) bakteri/mL ve 1,7x102

 bakteri/mL iken 

kontrol tüpünde 24. saatte 3,3x102
 (2,5 log) bakteri/mL tespit edilmiĢtir. Kontrol 

tüpünün 48. saatinde ise bir üremeye rastlanmamıĢtır. Ancak bu gözlemsel sonuçlara 

rağmen A. hatchetti‟den salınan faktörlerin H. influenzae canlılığına üzerine olumlu 

etkisi istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p= 1,000). 

3.5.1.3 A. hatchetti’den salınan faktörlerin M. catarrhalis Üzerine Etkisi 

M. catarrhalis‟in canlılığı üzerine amipten salınan faktörlerin etkisine ait 

çalıĢma sonuçları ġekil 3.17 ve Çizelge 3.32‟de verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel 

değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.33‟de gösterilmiĢtir. 

 a   b 

c 

ġekil 3.17. Amipten hücre dıĢına salınan faktörlerin M. catarrhalis üzerine etkisi sonuç grafikleri. 

a: 6ºC‟de inkübasyon sonuç grafiği, b: 25ºC‟de inkübasyon sonuç grafiği c: 36ºC‟de inkübasyon 

sonuç grafiği 

1,0E+00
1,0E+01
1,0E+02
1,0E+03
1,0E+04
1,0E+05
1,0E+06
1,0E+07
1,0E+08

0. saat 24. saat 48. saat

Deney Ort

Kontrol

Ort

1,0E+00

1,0E+01

1,0E+02

1,0E+03

1,0E+04

1,0E+05

1,0E+06

1,0E+07

1,0E+08

0. saat 24. saat 48. saat

Deney Ort

Kontrol Ort

1,0E+00
1,0E+01
1,0E+02
1,0E+03
1,0E+04
1,0E+05
1,0E+06
1,0E+07
1,0E+08

0. saat 24. saat 48. saat

Deney Ort

Kontrol Ort
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Çizelge 3.32. Amipten hücre dıĢına salınan faktörlerin M. catarrhalis üzerine etkisi sonuç tablosu. 

Tabloda üç tekrarlı gerçekleĢtirilen çalıĢmalardan elde edilen sonuçların ortalaması verilmiĢtir. 

Süre 
6 ºC'de inkübasyon. 25 ºC'de inkübasyon. 36 ºC'de inkübasyon. 

Deney Ort Kontrol Ort Deney Ort Kontrol Ort Deney Ort Kontrol Ort 

0. saat 3,8E+07 3,7E+07 3,8E+07 3,7E+07 3,8E+07 3,7E+07 

24. saat 2,4E+07 1,8E+07 1,8E+07 1,9E+06 4,0E+07 2,0E+05 

48. saat 1,3E+07 1,3E+07 4,4E+06 2,1E+05 0,0E+00 0,0E+00 

Çizelge 3.33. A. hatchetti‟den salınan faktörlerin M. catarrhalis üzerine etkisi istatistik verileri. 

 

A. hatchetti‟den salınan faktörlerin M. catarrhalis canlılığı üzerine 6 ºC‟de 48 

saat boyunca etki etmediği tespit edilmiĢtir (p= 1,000).  

Amipten salınan faktörlerin 25 ºC‟lik inkübasyonda zaman içerisinde M. 

catarrhalis canlılığı üzerine olumlu etkisi olduğu gözlenmiĢtir. Deney tüplerinde 24. 

ve 48. Saatlerde bakteri sayısı sırasıyla 1,8x107 (7,3 log), 1,9x106 (6,3 log) 

bakteri/mL bulunmuĢken kontrol tüplerinde 4,4x106 (6,6 log) 2,1x105 (5,3 log) 

bakteri/mL olarak bulunmuĢtur. Ancak bu gözleme rağmen A. hatchetti‟den salınan 

faktörlerin 25 ºC‟lik inkübasyonda M. catarrhalis canlılığı üzerine olumlu etkisi, 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p= 0,400). 

Bunun yanında, 36 ºC‟lik inkübasyonda amipten salınan faktörlerin M. 

catarrhalis canlılığı üzerine 24. saatte olumlu etki gösterdiği bulunmuĢtur. Deney 

tüplerinde 24. saatte bakteri sayısı 4,0x107
 (7,6 log) bakteri/mL iken kontrol tüpünde 

2,0x105
 (5,3 log) bakteri/mL tespit edilmiĢtir. 48 saatte yapılan canlılık kontrolünde 

ise deney ve kontrol tüplerinde üreme olmamıĢtır. Ancak bu gözleme rağmen A. 

hatchetti‟den salınan faktörlerin 36 ºC‟lik inkübasyonda M. catarrhalis canlılığı 

üzerine olumlu etkisi, istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p= 0,400). 

n P değeri

Deney 3 2,49E+07 ± 1,23E+07 2,40E+07 ( 1,31E+07 - 3,77E+07 )

Kontrol 3 2,26E+07 ± 1,22E+07 1,79E+07 ( 1,34E+07 - 3,65E+07 )

Deney 3 1,99E+07 ± 1,68E+07 1,76E+07 ( 4,37E+06 - 3,77E+07 )

Kontrol 3 1,29E+07 ± 2,05E+07 1,87E+06 ( 2,14E+05 - 3,65E+07 )

Deney 3 2,60E+07 ± 2,26E+07 3,77E+07 ( 0,00E+00 - 4,03E+07 )

Kontrol 3 1,22E+07 ± 2,10E+07 2,04E+05 ( 0,00E+00 - 3,65E+07 )

25 ºC'de 

inkübasyon
0,400

36 ºC'de 

inkübasyon
0,400

DeğiĢken Ort±sd Median (Min-Max)

6 ºC'de 

inkübasyon
1,000
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3.5.1.4 A. hatchetti’den salınan faktörlerin S. pneumoniae Üzerine Etkisi 

Amipten salınan faktörlerin S. pneumoniae üzerine etkisine ait çalıĢma 

sonuçları ġekil 3.18 ve Çizelge 3.34‟de verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel 

değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.35‟de gösterilmiĢtir. 

 a   b 

 c 

ġekil 3.18. Amipten hücre dıĢına salınan faktörlerin S. pneumoniae üzerine etkisi sonuç grafikleri. 

a: 6 ºC‟de inkübasyon sonuç grafiği, b: 25 ºC‟de inkübasyon sonuç grafiği c: 36 ºC‟de inkübasyon 

sonuç grafiği 

Çizelge 3.34. Amipten hücre dıĢına salınan faktörlerin S. pneumoniae üzerine etkisi sonuç tablosu. 

Tabloda üç tekrarlı gerçekleĢtirilen çalıĢmalardan elde edilen sonuçların ortalaması verilmiĢtir. 

Süre 
6 ºC'de inkübasyon. 25 ºC'de inkübasyon. 36 ºC'de inkübasyon. 

Deney Ort Kontrol Ort Deney Ort Kontrol Ort Deney Ort Kontrol Ort 

0. saat 3,8E+06 2,6E+06 3,8E+06 2,6E+06 3,8E+06 2,6E+06 

24. saat 2,5E+06 2,7E+06 7,4E+05 3,7E+05 3,3E+02 0,0E+00 

48. saat 1,0E+07 1,4E+06 2,3E+07 8,7E+05 0,0E+00 0,0E+00 

Çizelge 3.35. A. hatchetti‟den salınan faktörlerin S. pneumoniae üzerine etkisi istatistik verileri. 

 

1,0E+00
1,0E+01
1,0E+02
1,0E+03
1,0E+04
1,0E+05
1,0E+06
1,0E+07

0. saat 24. saat 48. saat

Deney

Ort
Kontrol

Ort

1,0E+00
1,0E+01
1,0E+02
1,0E+03
1,0E+04
1,0E+05
1,0E+06
1,0E+07
1,0E+08

0. saat 24. saat 48. saat

Deney

Ort
Kontrol

Ort

1,0E+00

1,0E+01

1,0E+02

1,0E+03

1,0E+04

1,0E+05

1,0E+06

1,0E+07

0. saat 24. saat 48. saat

Deney Ort

Kontrol Ort

n P değeri

Deney 3 5,42E+06 ± 4,00E+06 3,84E+06 ( 2,45E+06 - 9,97E+06 )

Kontrol 3 2,24E+06 ± 7,01E+05 2,57E+06 ( 1,43E+06 - 2,71E+06 )

Deney 3 9,08E+06 ± 1,19E+07 3,84E+06 ( 7,43E+05 - 2,27E+07 )

Kontrol 3 2,27E+07 ± 1,15E+06 8,70E+05 ( 3,67E+05 - 2,57E+06 )

Deney 3 1,28E+06 ± 2,22E+06 3,33E+02 ( 0,00E+00 - 3,84E+06 )

Kontrol 3 8,56E+05 ± 1,48E+06 0,00E+00 ( 0,00E+00 - 2,57E+06 )

25ºC'de

inkübasyon
0,400

36ºC'de 

inkübasyon
0,700

DeğiĢken Ortalama ± sd Median (Min-Max)

6ºC'de

inkübasyon
0,400
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A. hatchetti‟den salınan faktörlerin S. pneumoniae canlılığı üzerine 6 ºC‟de 48 

saat boyunca bir etkisinin olmadığı tespit edilmiĢtir (p= 0,400).  

Bununla birlikte, 25 ºC‟de 48. saatteki inkübasyonda, deney tüpünde bakteri 

sayısı 2,7x107
 (7,4 log) bakteri/mL iken kontrol tüpünde 8,7x105

 (5,9 log) bakteri/mL 

tespit edilmiĢ ve amipten salınan faktörlerin bakteri canlılığına olumlu etkisi 

gözlenmiĢtir. Bu olumlu gözleme rağmen istatistiksel yönden anlamlı bir etki 

bulunmamıĢtır (p= 0,400). 

Deney tüplerinin 36 ºC‟lik inkübasyonunda ise 24. saatteki bakteri sayısı 

3,3x102
 bakteri/mL iken kontrol tüpünde bir üremeye rastlanmamıĢ, amipten salınan 

faktörlerin bakteri canlılığına olumlu etkisi gözlenmiĢtir Bu olumlu gözleme rağmen 

istatistiksel yönden anlamlı bir etki bulunmamıĢtır (p= 0,700). 

3.5.2 Bakterilerden Salınan Faktörlerin Amip Üzerine Etkisi 

Bakteriden salınan faktörlerin amip canlılığı üzerine etkisinin araĢtırılması 

amacıyla, sıvı kültürleri yapılabilen M. catarrhalis ve S. pneumoniae‟nın hücre 

dıĢına salınan faktörlerinin amibe karĢı etkisi araĢtırılmıĢtır. 

3.5.2.1 M. catarrhalis’den salınan faktörlerin A. hatchetti üzerine etkisi 

M. catarrhalis‟den salınan faktörlerin A. hatchetti üzerine etkisine ait çalıĢma 

sonuçları ġekil 3.19 ve Çizelge 3.36‟de verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel 

değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.37‟de gösterilmiĢtir. 
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 a b 

c 

ġekil 3.19. M. catarrhalis‟den salınan faktörlerin A. hatchetti üzerine etkisi sonuç grafikleri. 

 a: 6 ºC‟de inkübasyon sonuç grafiği, b: 25 ºC‟de inkübasyon sonuç grafiği c: 36 ºC‟de inkübasyon 

sonuç grafiği. 

Çizelge 3.36. M. catarrhalis‟den salınan faktörlerin A. hatchetti üzerine etkisi sonuç tablosu. 

Tabloda üç tekrarlı gerçekleĢtirilen çalıĢmalardan elde edilen sonuçların ortalaması verilmiĢtir. 

Süre 
6ºC'de inkübasyon 25ºC'de inkübasyon 36ºC'de inkübasyon. 

Deney Ort Kontrol Ort Deney Ort Kontrol Ort Deney Ort Kontrol Ort 

0. saat 3,0E+05 2,6E+05 3,0E+05 2,6E+05 3,0E+05 2,6E+05 

24. saat 3,0E+05 2,5E+05 4,0E+05 3,8E+05 3,3E+05 3,1E+05 

48. saat 2,7E+05 2,6E+05 2,4E+05 5,2E+05 3,0E+05 3,2E+05 

Çizelge 3.37. M. catarrhalis‟den salınan faktörlerin A. hatchetti üzerine etkisi istatistik verileri. 

 

M. catarrhalis‟den salınan faktörlerin 6 ºC, 25 ºC ve 36 ºC‟deki inkübasyon 

koĢullarında 48 saat süresince A. hatchetti canlılığı üzerine önemli bir etkisi tespit 

edilmemiĢtir (Sırasıyla p= 0,100, p= 0,700 ve p= 1,000). 

1,0E+00

1,0E+01

1,0E+02

1,0E+03

1,0E+04

1,0E+05

1,0E+06

0. saat 24. saat 48. saat

Deney Ort

Kontrol Ort

1,0E+00

1,0E+01

1,0E+02

1,0E+03

1,0E+04

1,0E+05

1,0E+06

0. saat 24. saat 48. saat

Deney Ort

Kontrol Ort

1,0E+00

1,0E+01

1,0E+02

1,0E+03

1,0E+04

1,0E+05

1,0E+06

0. saat 24. saat 48. saat

Deney Ort
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n P değeri

Deney 3 2,90E+05 ± 2,03E+04 3,00E+05 ( 2,67E+05 - 3,03E+05 )

Kontrol 3 2,57E+05 ± 3,33E+03 2,57E+05 ( 2,53E+05 - 2,60E+05 )

Deney 3 3,16E+05 ± 8,11E+04 3,00E+05 ( 2,43E+05 - 4,03E+05 )

Kontrol 3 3,87E+05 ± 1,28E+05 3,83E+05 ( 2,60E+05 - 5,17E+05 )

Deney 3 3,10E+05 ± 2,03E+04 3,00E+05 ( 2,97E+05 - 3,33E+05 )

Kontrol 3 2,98E+05 ± 3,34E+04 3,10E+05 ( 2,60E+05 - 3,23E+05 )
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3.5.2.2 S. pneumoniae’dan salınan faktörlerin A. hatchetti üzerine etkisi 

S. pneumoniae‟dan salınan faktörlerin A. hatchetti üzerine etkisine ait çalıĢma 

sonuçları ġekil 3.20 ve Çizelge 3.38‟de verilmiĢtir. Yapılan istatistiksel 

değerlendirmeye ait veriler ise Çizelge 3.39‟de gösterilmiĢtir. 

 a  b   

 c 

ġekil 3.20. S. pneumoniae‟dan salınan faktörlerin A. hatchetti üzerine etkisi sonuç grafikleri. 

 a: 6 ºC‟de inkübasyon sonuç grafiği, b: 25 ºC‟de inkübasyon sonuç grafiği c: 36 ºC‟de inkübasyon 

sonuç grafiği. 

Çizelge 3.38. S. pneumoniae‟dan salınan faktörlerin A. hatchetti üzerine etkisi sonuç tablosu.  

Tabloda üç tekrarlı gerçekleĢtirilen çalıĢmalardan elde edilen sonuçların ortalaması verilmiĢtir. 

Süre 
6ºC'de inkübasyon 25ºC'de inkübasyon 36ºC'de inkübasyon. 

Deney Ort Kontrol Ort Deney Ort Kontrol Ort Deney Ort Kontrol Ort 

0. saat 2,5E+05 1,8E+05 2,5E+05 1,8E+05 2,5E+05 1,8E+05 

24. saat 2,0E+05 1,8E+05 5,8E+05 3,7E+05 3,3E+05 2,4E+05 

48. saat 2,0E+05 1,7E+05 4,6E+05 5,1E+05 2,5E+05 3,2E+05 

Çizelge 3.39. S. pneumoniae‟dan salınan faktörlerin A. hatchetti üzerine etkisi istatistik verileri. 
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Kontrol 3 1,76E+05 ± 1,92E+03 1,77E+05 ( 1,73E+05 - 1,77E+05 )

Deney 3 4,30E+05 ± 1,66E+05 4,63E+05 ( 2,50E+05 - 5,77E+05 )

Kontrol 3 3,52E+05 ± 1,69E+05 3,67E+05 ( 1,77E+05 - 5,13E+05 )

Deney 3 2,77E+05 ± 4,91E+04 2,50E+05 ( 2,47E+05 - 3,33E+05 )

Kontrol 3 2,47E+05 ± 7,17E+04 2,43E+05 ( 1,77E+05 - 3,20E+05 )
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S. pneumoniae‟dan salınan faktörlerin 6 ºC, 25 ºC ve 36 ºC‟deki inkübasyon 

koĢullarında 48 saat süresince A. hatchetti canlılığı üzerine önemli bir etkisi tespit 

edilmemiĢtir (Sırasıyla p= 0,100, p= 0,700 ve p= 0,400). 
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4. TARTIġMA 

Acanthamoeba spp., N. fowleri, B. mandrillaris ve Sappinia spp. tüm dünya‟da 

bulunan, doğada toprak ve suda yaĢayan ve bu nedenle temastan kaçınılması pek 

mümkün olmayan, insan ve hayvanlarda enfeksiyona neden olabilen fırsatçı patojen 

SYA‟dir. Bunlar içerisinde çevrede en yaygın ve sık bulunanı ise Acanthamoeba 

spp.‟dir. Sebep oldukları enfeksiyon sayıları incelendiğinde Acanthamoeba ensefaliti 

vakalarının 1960-2000 yılları arasında yaklaĢık 200, Acanthamoeba keratiti 

vakalarının ise 1980-2000 yılları arasında 3000‟den fazla olduğu görülmektedir. 

Ġnsanlarda enfeksiyona en sık neden olan suĢların da A. polyphaga (T4), A. 

castellanii (T4), A. culbertsoni (T10), A. hatchetti (T11) ve A. healyi (T12) olduğu 

saptanmıĢtır (Schuster ve Visvesvara 2004). 

Acanthamoeba türleri doğada bakterilerle beslenirken, diğer yandan da ADB 

olarak adlandırılan ve özellikle patojen olan bazı bakteriler ise amip içerisinde veya 

dıĢında amiple etkileĢime girerek canlılıklarını sürdürebilmekte ve bu etkileĢimden 

amip ve/veya bakteriler pek çok fayda sağlayabilmektedir (Guimaraes ve ark., 2016).  

SYA ile etkileĢime giren bakteri suĢları olumsuz çevresel koĢullarda daha uzun 

yaĢayabilmekte, sayılarını arttırabilmekte, uzak mesafelere yayılabilmekte, virülan 

özellik kazanabilmekte, antibiyotik ve biyosidal ürünlere direnç geliĢtirebilmektedir.  

Bununla birlikte bakteriler amip hücresini bir “antrenman alanı” veya “Truva atı” 

olarak kullanarak insan vücudunda fagositoz yoluyla oluĢan savunma 

mekanizmalarına direnebilmekte veya savunma sisteminden kaçarak özellikle 

solunum yolu enfeksiyonlarına neden olabilme kabiliyetini arttırabilmektedir 

(Denoncourt ve ark., 2014). Bunun yanında, bazı SYA de bakterilerle etkileĢim 

neticesinde canlılık sürelerinde ve patojenitelerinde artıĢ gösterebilmektedir (Khan 

ve Siddiqui 2014 ve Singer 2010). 

Çevresel ortamlardaki yaygınlığı yanında SYA‟in, insanlar tarafından 

oluĢturulan su sistemleri içerisinde de (Ģebeke suyu, soğutma kuleleri, klima 
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sistemleri vb.) özellikle mikrobiyal biyofilm tabakası içerisinde bulunduğu ve 

buradaki mikroorganizmalarla beslendiği bilinmektedir (Molmeret ve ark., 2005 ve 

Trabelsi ve ark., 2012). Biyofilm tabakası içerisinde bulunabilen ve TKP nedenleri 

arasında yer alan bakteriler (Legionella, Chlamydia, Tüberküloz dıĢı mikobakteriler 

vb.) ile baĢta hastane kaynaklı enfeksiyon etkenleri arasında yer alan diğer farklı 

ADB (P. aeruginosa, A. baumannii vb.), Acanthamoeba ve diğer SYA ile etkileĢime 

geçebilmektedir. Bu durumun, halk sağlığının korunmasına yönelik gerçekleĢtirilen 

sağlıklı su temini ile ilgili önlemlerin ve uygulamaların (dezenfeksiyon vb.) 

etkinliğini azalttığı düĢünülmektedir (Ashbolt, 2015b). 

Suda bulunabilen özellikle patojen bakterilerin, su ve benzeri ortamlarda doğal 

olarak bulunan SYA ile birlikteliklerinin canlılık süreleri, üremeleri ve 

taĢınmalarında önemli roller üstlendiği ortaya konulmuĢtur. Bu bilgiler ıĢığında, 

sularda SYA varlığı halk sağlığı açısından üç yönden dikkatle değerlendirilmelidir: i) 

SYA çeĢitli patojen ADB ile enfekte olabilmekte, ii) SYA patojen ADB için su 

sistemlerinde taĢıyıcı konak olarak rol alarak bunların enfeksiyon oluĢturmasını etkin 

bir Ģekilde kolaylaĢtırabilmekte ve iii) Bazı fırsatçı patojen SYA insanlarda klinik 

veya subklinik enfeksiyonlara neden olabilmektedir (Hoffmann ve Michel, 2001 ve 

Thomas ve Ashbolt, 2011).  

Filippo ve ark. (2015) Ġtalya‟da farklı su çeĢitlerinden oluĢan toplam 160 su 

örneğinin 46‟sında (%28,7) SYA kültürünü pozitif olarak bulmuĢtur. Yapılan 

moleküler tiplendirmede ise 46 örneğin 18‟inin Acanthamoeba (13 T4 ve 5 T15) 

olduğu gösterilmiĢtir. Ayrıca Bulgaristan‟da yapılan bir çalıĢmada çevresel su ve 

toprak örneklerinin %61,1‟inde SYA (Acanthamoeba spp. ve Hartmannella spp.) 

bulunmuĢtur (Tsvetkova ve ark., 2004). Ġspanya‟da yapılan baĢka bir çalıĢmada ise 

çevresel ve Ģebeke sistemlerinin yer aldığı farklı su çeĢitleride, kültür ve moleküler 

yöntemler birlikte değerlendirildiğinde %99,1‟inde Acanthamoeba T4 ve bir 

tanesinde B. mandrillaris ilk kez tespit edilmiĢtir (Magnet ve ark., 2013).  

Güney Afrika‟da yapılan çalıĢmada hastane çeĢmelerinden toplanan örneklerin 

%88,7‟sinde SYA (Acanthamoeba spp., Balamuthia spp. ve Hartmannella spp. 
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morfolojilerine göre tanımlanmıĢtır) olduğu tespit edilmiĢtir (Muchesa ve ark., 

2015). Gine Bissau‟da yapılan çalıĢmada da kuyu sularının %68,2‟sinde SYA olduğu 

bunların da farklı oranlarda Acanthamoeba (T3 ve T4), N. fowleri ve B. mandrillaris 

olduğu bulunmuĢtur (Baquero ve ark. 2014). Ġran‟da yapılan çalıĢmada da havuz ve 

durgun suların %40,8‟inde Acanthamoeba bulunduğu ve bunların yaklaĢık 

%89,5‟unun T4 genotipinde olduğu gösterilmiĢtir (Aghajani ve ark., 2016). 

Türkiye‟de yapılan benzer çalıĢmalarda CoĢkun ve ark., (2013), Sivas‟ta 

yaptıkları çalıĢmada, 150 çeĢme suyunun 33‟ünde (%22) SYA tespit etmiĢtir. 

Saptanan SYA‟in biri A. polyphaga (T4), sekizi A. castellanii (T4) ve 24‟ü H. 

vermiformis olarak tanımlanmıĢtır. Kayseri‟de yapılan bir çalıĢmada ise kuyu 

sularında %19,23 oranında Acanthamoeba (T4) pozitifliği bulunduğu gösterilmiĢtir 

(Kuk ve ark., 2013). Yapılan en güncel çalıĢmaların birinde de Çamur ve ark. (2016), 

Türkiye‟deki kaplıca sularında SYA (Naegleria spp. ve Acanthamoeba spp.) oranını 

%34,1 olarak bulmuĢtur. Yazarlar bu durumun, koruyucu önlemlerin uygulanması ve 

halk sağlığının korunması açısından dikkate alınması gerektiğini belirtmiĢ ve konu 

ile ilgili tavsiyelerde bulunmuĢtur. 

Türkiye‟de farklı illerde yapılan çalıĢmalar genel olarak değerlendirildiğinde 

çevresel örneklerde (su vb.), baĢta Acanthamoba olmak üzere SYA‟in tespit oranının 

%13-40 arasında olduğu görülmektedir (CoĢkun ve ark., 2013; Doğan ve ark., 2013 

ve Özçelik ve ark., 2012). Bu yüksek oranlara rağmen, SYA‟in patojen bakteriler ile 

göstermiĢ olduğu etkileĢime yönelik yapılmıĢ bir çalıĢmaya rastlanmamıĢtır. Bunun 

yanında dünyada da B. pertussis, H. influenzae, S. pneumoniae ve M. catarrhalis gibi 

solunum yolu patojenlerinin SYA ile etkileĢimine yönelik çalıĢmaların yapılmadığı 

ancak birkaç çalıĢmada tesadüfen bu patojenlerin SYA ile iliĢkilendirildiği 

görülmektedir (Erci ve ark., 2013 ve Evastigneeva ve ark., 2009).  

Türkiye‟de yapılan bir çalıĢmada amipler ile bakterilerin nasıl bir iliĢki 

içerisinde olduğu anlaĢılamamıĢ olsa da Erci ve ark. (2013), su örneklerinde kültür 

yöntemi ile % 39,8 moleküler yöntemlerle %79,6 oranında SYA (H. vermiformis, 

Acanthamoeba spp., N. fowleri ve Vanella spp.) tespit edilmiĢtir. Bunun yanında 
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kültürden izole edilen SYA‟dan %23,1 oranında solunum yolu patojenleri (S. 

pneumoniae Mycobacterium spp., C. pneumoniae ve B. pertussis), sudan yapılan 

moleküler yöntemle %32,7 oranında ise solunum yolu patojenlerini (S. pneumoniae 

Mycobacterium spp., H. influenzae, C. pneumoniae ve B. pertussis) tespit etmesi 

dikkat çekici olmuĢtur.  

Ġki farklı hücre popülasyonu arasındaki etkileĢimin incelenmesinde ko-kültür 

sistemleri kullanılmaktadır. Bunlardan ilki, bakterinin amiple aynı ortamı paylaĢması 

sonucunda, amibin canlılığının ve/veya bakterinin hücre içi ya da hücre dıĢındaki 

canlılığının kontrol edildiği ko-kültür çalıĢmalarıdır. Bir diğeri, amipten salınan 

faktörlerin bakteri canlılığı üzerine veya bakteriden salınan faktörlerin amip canlılığı 

üzerine etkisinin araĢtırıldığı ve hücre popülasyonlarının temas etmediği 

çalıĢmalardır (Gores ve ark., 2014). ÇalıĢmamızda amip-bakteri popülasyonlarının 

temas ettiği ve temas etmediği çalıĢma ortamları kullanılarak, seçilen bakteri suĢları 

ile amip suĢu arasındaki etkileĢim araĢtırılmıĢtır. 

Amip-bakteri etkileĢiminde Acanthamoeba‟nın canlılık süresi ve üremesinin 

bakteri türü ve yoğunluğundan etkilendiğine dair bulgulara ulaĢılmıĢtır. Gram negatif 

bakterilerin (P. aeruginosa, E coli, Serratia marcescens ve S. maltophilia vb.) düĢük 

yoğunlukta olması Acanthamoeba‟nın üremesini desteklerken, örneğin P. 

aeruginosa:amip oranının 100:1 olduğu bir ortamda Acanthamoeba‟nın üremesinin 

baskılandığı tespit edilmiĢtir (Wang ve Ahearn, 1997). ÇalıĢmamızda yapılan 

deneylerde amip:bakteri oranı, diğer bakteriler ile yapılan amip-bakteri etkileĢim 

çalıĢmalarında kullanılan 1:100 oranı esas alınarak belirlenmiĢtir (Akya ve ark., 

2010; Huws ve ark., 2008; Lambrecht ve ark., 2013 ve Tezcan-Merdol ve ark., 

2004). 

Ortam sıcaklığının da amip-bakteri etkileĢiminde önemli olduğunu ortaya 

konulmuĢtur. Anand ve ark. (1983), 37 ºC‟de Legionella‟nın Acanthamoeba suĢunu 

parçaladığını ancak 20 ºC‟de tersine Acanthamoeba‟nın bakteriyi sindirdiği tespit 

etmiĢtir. Ohno ve ark. (2008), L. pneumophila‟nın 25 ºC üstü sıcaklıklarda A. 

castellanii içerisinde yaĢadığını ve çoğaldığını ancak 20 ºC altı sıcaklıklarda amip 
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tarafından sindirildiğini gözlemlemiĢtir. Parachlamydia acanthamoeba suĢu ise 32-

37 ºC aralığında A. polyphaga‟yı parçalarken, 25-30 ºC aralığında endosimbiyont 

olarak bulunmaktadır (Greub ve ark., 2003). ÇalıĢmamızda bu farklılıklar dikkate 

alınarak ve benzer çalıĢmalarda olduğu gibi deneyler, 6 ºC, 25 ºC ve 36 ºC olmak 

üzere üç farklı sıcaklıkta gerçekleĢtirilmiĢtir (Akya ve ark., 2010 ve Lambrecht ve 

ark., 2013). 

Acanthamoeba‟nın bakterilerle beslenebilme yeteneği bakterinin virülans 

özelliklerine ve ortamdaki besin koĢullarına bağlı olarak değiĢebilmektedir (Khan 

2006). ÇalıĢmamızda kullanılan amip suĢu aynı kalırken, yüksek ve düĢük besin 

koĢulları oluĢturularak enfeksiyon etkeni olan ve hastalardan izole edilen bakteriler 

ile amip arasındaki etkileĢim araĢtırılmıĢtır. 

Bu çalıĢmada ilk olarak, bakteri-amip direkt ko-kültür yöntemi kullanılarak 

yapılan hücre dıĢı etkileĢim deneyleri sonucunda, A. hatchetti ile B. pertussis, H. 

influenzae, M. catarrhalis ve S. pneumoniae‟nın 6 ºC, 25 ºC ve 36 ºC‟de yedi gün 

boyunca yüksek ve düĢük besin koĢullarında birbirlerinin canlılıkları üzerinde 

yaptıkları etki incelenmiĢtir. 

Hücre dıĢı direkt ko-kültür deneylerinde B. pertussis, H. influenzae, M. 

catarrhalis ve S. pneumoniae‟nın 6 ºC‟de A. hatchetti canlılığına bir etki yapmadığı 

gözlenmiĢtir. A. hatchetti‟nin ise yüksek ve düĢük besin koĢullarında H. 

influenzae‟ya, yüksek besin koĢulunda ise B. pertussis canlılığına bir etki yapmadığı 

tespit edilmiĢtir. Diğer yandan düĢük besin koĢulunda B. pertussis ile düĢük ve 

yüksek besin koĢullarında S. pneumoniae canlılığı üzerinde olumlu, M. catarrhalis 

canlılığı üzerinde ise olumsuz yönde etki gösterdiği gözlenmiĢ ancak bu gözlemler 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (p> 0,05).  

Bakteri-amip hücre dıĢı etkileĢimine yönelik 25 ºC‟deki çalıĢmamızda B. 

pertussis, M. catarrhalis ve S. pneumoniae‟nın A. hatchetti canlılığına etki 

göstermediği bulunmuĢtur. Bununla birlikte, H. influenzae, A. hatchetti‟nin 

canlılığına düĢük besin koĢullarında etki göstermemiĢken yüksek besin koĢullarında 
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7. günde olumsuz bir etki göstermiĢ ancak bu etki, istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmamıĢtır (p> 0,05).  

Hücre dıĢı etkileĢim çalıĢmamızda, 25 ºC‟deki bulgularımıza göre A. 

hatchetti‟nin, H. influenzae‟nın canlılığına yüksek ve düĢük besin koĢullarında 5. 

günde, S. pneumoniae canlılığına ise yedi gün boyunca olumlu etki yaptığı 

gösterilmiĢtir. Amibin B. pertussis‟e yüksek besin koĢullarında 5. ve 7. günlerde 

olumsuz etki yaptığı bulunmuĢken M. catarrhalis‟in canlılığında ise yedi gün 

boyunca yüksek ve düĢük besin koĢullarında olumsuz bir etki yaptığı gözlenmiĢtir. 

Ancak bu gözlemlere rağmen istatistiksel yönden anlamlı bir sonuç elde edilmemiĢtir 

(p> 0,05). 

Hücre dıĢı etkileĢim çalıĢmamızın 36 ºC‟deki sonuçlarına bakıldığında B. 

pertussis, H. influenzae ve M. catarrhalis‟in A. hatchetti canlılığına etki etmediği 

tespit edilmiĢtir. Ancak S. pneumoniae‟nın sadece yüksek besin koĢullarında amip 

canlılığına olumsuz yönde etki ettiği bulunmuĢtur (p= 0,041). Elde edilen sonuçların 

yakınlığı göz önüne alındığında, bu etkinin istatistiksel olarak anlamlı bulunması 

örneklem sayısının az olmasına bağlanmıĢ ve önemli bir bulgu olarak kabul 

edilmemiĢtir. 

A. hatchetti‟nin 36 ºC‟de bakterilere yönelik hücre dıĢı gösterdiği etki 

incelendiğinde ise B. pertussis, M. catarrhalis ve S. pneumoniae‟nin canlılığını daha 

uzun sürdürmesine yönelik olumlu bir etki gözlenmiĢ olsa da bu etki anlamlı 

bulunmamıĢtır. Bununla birlikte H. influenzae canlılığına, yüksek besin koĢullarında 

önemli düzeyde ve olumlu etki gösterdiği gözlenmiĢtir (p= 0,015). Bu Ģekilde amip 

bulunan besleyici bir ortamda H. influenzae‟nın sayısı azalsa bile canlılığını daha 

üzün süre koruduğu ortaya konulmuĢtur. 

Hücre içi amip-bakteri etkileĢimi deneylerimizde, 6 ºC, 25 ºC ve 36 ºC‟de 

gerek yüksek gerek düĢük besin koĢullarında, B. pertussis, H. influenzae ve S. 

pneumoniae‟nın A. hatchetti ile hücre içi etkileĢim göstermediği saptanmıĢtır. 
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ÇalıĢmamıza benzer Ģekilde yapılan araĢtırmalarda farklı SYA ve bakteri 

türleri arasındaki hücre dıĢı ve hücre içi etkileĢimin, amip ve/veya bakteri canlılıkları 

üzerine etki yaptığı gösterilmiĢtir. UlaĢabildiğimiz literatür bilgilerine göre, bu tez 

çalıĢmasında kullanılan bakteri suĢlarının amip ile olan hücre dıĢı ve hücre içi 

etkileĢimine yönelik bir araĢtırma bulunmamaktadır. Bu nedenle bu dört bakteri suĢu 

ile amip etkileĢimi üzerinden karĢılaĢtırmalı bir tartıĢma yapılamamıĢ, benzer 

yöntemsel yaklaĢımla amip-bakteri etkileĢimine yönelik gerçekleĢtirilen diğer 

çalıĢmalar değerlendirilmiĢtir.  

A. polyphaga‟nın farklı bakteri (Streptomyces californicus, Bacillus cereus ve 

Pseudomonas fluorescens) ve mantar türleri (Stachybotrys chartarum, Aspergillus 

versicolor ve Penicillium spinulosum) ile 25 ºC‟de ve 28 gün boyunca etkileĢimi 

araĢtırılmıĢ ve amibin bakteri ve mantar türlerinin üremeleri üzerine genellikle 

olumlu bir etkisinin olduğu ancak S. californicus, B. cereus ve S. chartarum 

varlığının amip üremesini baskıladığı tespit edilmiĢtir (Yli-Pirila ve ark., 2006). 

A. castellanii ve A. culbertsoni ile A. baumannii arasındaki etkileĢimin 

araĢtırıldığı bir çalıĢmada 27 ºC‟de 72 saat boyunca düĢük besin koĢullarında (PAS) 

her iki amibin, bakteri canlılığı ve üremesini arttırdığı; bakterinin ise A. castellanii 

canlılığı üzerinde bir etki yapmadığı ancak A. culbertsoni canlılığını azalttığı 

bulunmuĢtur (Cateau ve ark., 2011). 

Douesnard-Malo ve Daigle (2011) 30 ºC‟de gerçekleĢtirdikleri çalıĢmada, 

Salmonella enterica serovar Typhi (S. Typhi)‟nin kontrol deneyinde 10 güne kadar 

canlılığını korurken, A. castellanii varlığında hücre dıĢı olarak en az 21 güne kadar 

yaĢadığını, bununla birlikte bakterinin amibin canlılığı üzerinde bir etki yapmadığını 

göstermiĢlerdir. Aynı çalıĢmada, S. Typhi‟nin amiple hücre içi etkileĢime girmediği 

tespit edilmiĢtir.  

Lambrecht ve ark. (2013) 7 ºC, 25 ºC ve 37 ºC‟de yüksek ve düĢük besin 

koĢullarında yaptıkları çalıĢmada Y. enterocolitica suĢlarının A. castellanii ile hücre 

dıĢı ve hücre içi etkileĢimini araĢtırmıĢtır. ÇalıĢmada hücre dıĢı etkileĢimle amibin 
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bakteri canlılığını yüksek besin koĢullarında 25 ºC‟de ve düĢük besin koĢullarında 37 

ºC‟de 14 güne kadar arttırdığı gözlenmiĢtir. Hücre içi etkileĢime yönelik çalıĢma 

sonuçları incelendiğinde ise düĢük besin koĢullarında, her üç sıcaklıkta da bakterinin 

amip içerisinde canlılığını koruyamadığı ancak, yüksek besin koĢullarında 7 ºC ve 25 

ºC‟de dört güne kadar amip içerisindeki bakteri sayısının istatistiksel olarak anlamlı 

derecede yüksek olduğu bulunmuĢtur. 

B. cereus, Enterococcus faecalis, Enteropatojenik E. coli (EPEC), L. 

monocytogenes, Salmonella enterica serovar Typhimurium ve metisilin duyarlı S. 

aureus (MDSA)‟un A. polyphaga ile hücre dıĢı etkileĢimi araĢtırılmıĢ ve L. 

monocytogenes ve S. aureus‟un 37 ºC‟de 72 saatte canlılığı anlamlı derecede 

artarken diğer suĢların canlılıkları azalmıĢtır. Bunun yanında hiçbir bakteri suĢu amip 

canlılığına anlamlı derecede etki etmemiĢtir. L. monocytogenes ve S. aureus 

kullanılarak yapılan hücre içi etkileĢim çalıĢmasında ise S. aureus hücre içi etkileĢim 

sonucunda canlılığını 24 saatte arttırmıĢ ancak L. monocytogenes‟in canlılığı 

kaybolmuĢtur (Huws ve ark., 2008). 

V. cholerae O139 ile A. castellanii arasındaki etkileĢimin araĢtırıldığı bir 

çalıĢmada ise hücre dıĢı etkileĢimde 30 ºC‟de bakterinin amip canlılığına 16 gün 

boyunca bir etkisi olmamıĢ ancak amip varlığı bakteri canlılığı ve üremesi üzerine 

anlamlı düzeyde olumlu etki yapmıĢtır. Hücre içi etkileĢimde ise bakterinin amip 

trofozoit yada kisti içerisinde 16 güne kadar canlılığını koruduğu gözlenmiĢtir (Abd 

ve ark., 2005).  

L. monocytogenes ve A. castellanii arasındaki hücre dıĢı etkileĢim 

deneylerinde, bakterinin aktif olarak amibi öldürmediği fakat amip varlığında yüksek 

bakteri sayısının en az 96 saat süresince korunduğu anlaĢılmıĢtır. Aynı çalıĢmanın 

hücre içi etkileĢim deneylerinde ise L. monocytogenes‟in amip içerisinde 72 saat 

canlılığını koruduğu ancak çoğalmadığı ortaya konulmuĢtur (Zhou ve ark., 2007).  

Alsam ve ark. (2006), invaziv (K1) ve non-invaziv (K12) E. coli suĢlarının A. 

castellanii ile olan etkileĢimini araĢtırmıĢtır. E. coli K1, amip ile hücre içi etkileĢime 
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girip 30 ºC‟de 24 saat canlılığını koruduğu halde, E. coli K12 etkileĢime girmemiĢtir. 

Bu özelliğin, E. coli K1‟in sahip olduğu dıĢ membran proteini A (OmpA) ve 

lipopolisakkarit (LPS) yapısından kaynakladığı öne sürülmüĢtür. Buna benzer diğer 

bir çalıĢmada, E. coli K1 ve K5 suĢlarının amip içerisine girdiği ve 30 ºC‟de 48 saat 

canlılığını koruduğu bunun yanında E. coli K12‟nin etkileĢime girmediği ve 

canlılığını koruyamadığı gösterilmiĢtir (Matin ve Junk, 2011). Ayrıca K1 suĢunun 

amibin hem trofozoit hem de kist formlarında benzer oranda canlılığını koruduğu 

belirlenmiĢtir. Junk ve ark. (2007) ise E. coli K1‟in virülansında etkili olan kapsül 

yapısının amip ile hücre içi etkileĢimde önemli olduğunu ve bakterinin canlılığını 

amip kisti içerisinde de sürdürdüğünü bildirmiĢtir.  

C. jejuni ile A. castellanii arasındaki etkileĢiminde ise, bakterinin amip 

içerisine girdiği ancak 25 ºC ve 37 ºC‟de 24 saat içerisinde canlılığını kaybettiği 

gösterilmiĢtir. Hücre dıĢı etkileĢim ve amipten salınan faktörlerin bakteri canlılığı 

üzerine etkisinin 37 ºC‟de 24 saat içerisinde önemli düzeyde ve olumlu yönde olduğu 

ve bu etkinin de 96 saat boyunca sürdüğü tespit edilmiĢtir (Bui ve ark., 2012). 

Gram negatif (Salmonella enterica serovar Enteritidis, A. hydrophila ve Y. 

enterocolitica) ve gram pozitif (L. monocytogenes, S. aureus ve E. faecalis) 

bakteriler ile A. polyphaga arasındaki hücre içi etkileĢim araĢtırıldığında; 30 ºC‟de 72 

saat inkübasyon sonucunda bakteri suĢlarının amip canlılığına etki etmedikleri 

gösterilmiĢtir. Gram pozitif bakterilerden E. faecalis ve S. aureus‟un amip içerisinde 

30 ºC‟de 24 saatte çoğaldığı ve 72 saate kadar canlılığını aynı oranda koruduğu 

görülmüĢtür. Gram negatif bakterilerden ise A. hydrophila ve Y. enterocolitica‟nın 

amip içerisinde 30 ºC‟de ilk 24 saatte çoğaldığı, sonrasında ise canlılığını kaybettiği 

tespit edilmiĢtir (Anacarso ve ark., 2012).  

Patojen Salmonella suĢlarının özellikle A. rhysodes baĢta olmak üzere farklı 

Acanthamoeba spp. suĢları ile 37 ºC‟de 2 saatte hücre içi etkileĢime girdiği 

gösterilmiĢtir  Bununla birlikte inkübasyonun 16 saate uzatılmasının, amipte 

morfolojik değiĢiklikler ve amip kaybı ile iliĢkili olarak ciddi oranda bakteri kaybı ile 

sonuçlandığı ortaya konulmuĢtur (Tezcan-Merdol ve ark., 2004). 
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Hücre içi amip etkileĢimi çalıĢmalarımızda yukarıda örnekleri verilen 

çalıĢmalara benzer Ģekilde klasik gentamisin koruma yöntemi (GKY) tercih edilmiĢ 

ve Bölüm 2.4‟de anlatıldığı Ģekilde uygulanmıĢtır. Ancak yukarıda belirtilen 

bulgulara ulaĢılan çalıĢmaların bazılarında GKY uygulanırken amip-bakteri 

etkileĢimi için gereken inkübasyon öncesi, amip bakteri temasını arttırmak amacıyla 

plakların düĢük hızlarda santrifüj edildiği bildirilmektedir. Bizim çalıĢmamızda ise 

plaklar santrifüj edilmeden inkübasyona bırakılmıĢtır (Abd ve ark., 2009; Alsam ve 

ark., 2006; Anacarso ve ark., 2012; Cirillio ve ark., 1997; Junk ve ark., 2007 ve 

Matin ve Jung, 2011). Hücre içi etkileĢim çalıĢmalarında tercih edilen ve hücre 

kültür plaklarının kullanıldığı GKY‟nin dezavantajlarından bazıları; amibin kültür 

plağında tek tabaka Ģeklini alarak analize hazır hale gelmesinin zaman alması, 

yıkama aĢamasında amip sayısında kayıplar olabilmesi ve etkili bir bakteri iç kalite 

kontrol basamağının yapılamamasıdır. Bu dezavantajları ortadan kaldırabilecek ve 

kültür plakları yerine santrifüj tüplerinin kullanıldığı değiĢtirilmiĢ bir GKY 

kullanımının daha etkin sonuçlar ortaya çıkarabileceği öne sürülmüĢtür (Dirks ve 

Quinlan 2014). ÇalıĢmamızda elde ettiğimiz hücre içi etkileĢimin saptanmaması 

sonucuna, plakların santrifüj edilmemesinin veya plak yerine tüp kullanılmamasının 

etki edip etmediği ileride yapılacak çalıĢmalarda göz önünde bulundurulmalıdır. 

Bu çalıĢmada ayrıca, A. hatchetti‟den salınan faktörlerin B. pertussis, H. 

influenzae, M. catarrhalis ve S. pneumoniae canlılığı üzerine etkisi ile M. catarrhalis 

ve S. pneumoniae‟dan salınan faktörlerin A. hatchetti canlılığına etkisi 6 ºC, 25 ºC ve 

36 ºC‟de 48 saat süresince gerçekleĢtirilen inkübasyonlar ile araĢtırılmıĢtır.  

A. hatchetti‟den salınan faktörlerin B. pertussis‟in canlılığı üzerinde her üç 

sıcaklıkta da bir etkisinin olmadığı gözlenmiĢtir. Amip salgılarının H. influenzae 

canlılığı üzerinde 36 ºC‟de, M. catarrhalis ve S. pneumoniae canlılığı üzerinde de 25 

ºC ve 36 ºC‟de olumlu etkisi olduğu tespit edilmiĢtir. Bununla birlikte, M. 

catarrhalis ve S. pneumoniae‟dan salınan faktörlerin A. hatchetti canlılığı üzerinde 

ise herhangi bir etki yapmadığı saptanmıĢtır.  
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ÇalıĢmamıza benzer Ģekilde yapılan araĢtırmalarda farklı SYA ve bakteri 

türlerinden hücre dıĢına salınan faktörlerin amip ve/veya bakteri canlılıkları üzerine 

etkisi gösterilmiĢtir. UlaĢabildiğimiz literatür bilgilerine göre, çalıĢmamızda 

kullanılan bakteri suĢları ile SYA arasında salınan faktörlerin etkisine yönelik bir 

araĢtırma bulunmamaktadır. Bu nedenle bu dört bakteri suĢu ile amip etkileĢimi 

üzerinden karĢılaĢtırmalı bir tartıĢma yapılamamıĢ, benzer yöntemsel yaklaĢımla 

salınan faktörlerin etkisinin araĢtırıldığı çalıĢmalar gözden geçirilmiĢtir.  

A. castellanii‟den salınan faktörlerin, 7 ºC, 25 ºC ve 37 ºC‟de, Y. 

enterocolitica‟nın canlılık ve üremesi üzerine bir etki yapmadığı, ancak Y. 

enterocolitica‟dan salınan faktörlerin amip canlılığı üzerinde 7 ºC‟de 3. günde, 25 

ºC‟de 2. günde ve 37 ºC‟de 3. saatte olumsuz etki gösterdiği tespit edilmiĢtir 

(Lambrecht ve ark., 2013). 

Douesnard-Malo ve Daigle (2011) 30 ºC‟de gerçekleĢtirdikleri çalıĢmada, 

amipten salınan faktörlerin 14 güne kadar bakteri canlılığını önemli derecede 

arttırdığı tespit edilmiĢtir. Diğer bir çalıĢmada, Acanthamoeba salgılarının L. 

monocytogenes ve diğer Listeria türleri üzerine 37 ºC‟de, E. coli, S. aureus, C. 

sakazakii üremeleri üzerine ise 24 ºC‟de 4-5 gün süresince arttırıcı etki yaptığı 

gözlenmiĢtir (Fieseler ve ark., 2014). 

Amip ve bakteriden salınan faktörlerin antimikrobiyal özellik taĢıyabileceğinin 

gösterilmesi amacıyla yapılan bir çalıĢmada ise Iqbal ve ark. (2014) Acinetobacter 

sp., A. hydrophila, Enterobacter aerogenes, Enterobacter sp., E. coli K1, K. 

pneumoniae, metisilin dirençli S. aureus (MRSA), P. aeruginosa, Shigella flexneri, 

vankomisin dirençli E. faecalis (VRE) ve E. coli K1 RS218 (O18:K1:H7) bakteri 

suĢları ile A. castellanii suĢunu kullanmıĢtır. Enterobacter sp. ve E. coli K1 

suĢlarından salınan faktörlerin amip canlılığını 30 ºC‟de 48 saat içerisinde anlamlı 

düzeyde düĢürdüğü, Acanthamoeba‟dan salınan bazı bileĢiklerin ise MRSA‟ya 

%100, VRE‟ye ise %8 oranında öldürücü etkisi olduğu saptanmıĢtır. 
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A. castellanii ve A. culbertsoni‟den salınan faktörlerin 27 ºC‟de 48 saat 

sonunda A. baumannii sayısını arttırarak, bakteri canlılığına olumlu etki yaptığı 

bulunmuĢtur. (Cateau ve ark., 2011). A. baumannii ve A. castellanii etkileĢimine 

yönelik diğer bir çalıĢmada ise, A. baumannii‟den salınan faktörlerin 37 ºC‟de ve 24 

saatte amip canlılığına toksik etki gösterdiği bulunmuĢtur (Tamang ve ark., 2011). 

A. polyphaga‟dan salınan faktörlerin 37 ºC‟de 48 saat sonunda L. 

monocytogenes ve S. aureus canlılığına yaptığı etkinin araĢtırıldığı çalıĢmada da, 

amipten salınan faktörlerin L. monocytogenes canlılığını aynı oranda devam 

ettirdiğini, S. aureus‟un ise sayısında azalma meydana geldiğini göstermiĢtir (Huws 

ve ark., 2008). 

Dünya genelinde ve Türkiye‟de farklı su çeĢitlerinde (kuyu, Ģebeke, kaplıca, 

yüzey suyu vb.) baĢta Acanthamoeba olmak üzere fırsatçı patojen SYA‟in 

bulunduğu, yukarıda verilen çalıĢmalarla açıkça ortaya çıkarılmıĢtır (CoĢkun ve ark., 

2013; Çamur ve ark. 2016; Filippo ve ark., 2015; Kuk ve ark., 2013; Magnet ve ark., 

2013; Muchesa ve ark., 2015; Tsvetkova ve ark., 2004). Solunum yolu patojenlerinin 

de farklı su çeĢitlerinde bulunduğu ve bu durumun halk sağlığı riski oluĢturduğu 

gösterilmiĢtir (Feazel ve ark., 2009; Lamoth ve Greub, 2010; Pagnier ve ark., 2008 

ve Woodhead, 2002). 

Hastane su sistemlerinde SYA ve iliĢkili bakterilerin araĢtırıldığı çalıĢmaların 

birinde, örneklerin %7,5‟inde SYA ve %45,5‟inde en az bir ADB (Legionella, 

Mycobacterium ve Alphaproteobacteria) tespit edilmiĢtir (Thomas ve ark., 2006). 

Bir diğerinde ise su sistemlerinde %43,3 oranında SYA olduğu (Acanthamoeba spp. 

T3 ve T20, V. vermiformis ve Naegleria gruberi) tespit edilmiĢtir. Bununla birlikte 

Stenotrophomonas maltophilia baĢta olmak üzere solunum yolu enfeksiyonlarına 

neden olabilen nozokomial enfeksiyon etkenlerinin de SYA ile birlikte bulunduğu 

gösterilmiĢtir. Su sistemindeki bu durumun bağıĢıklık sistemi baskılanmıĢ hastalarda 

önemli sağlık riskleri oluĢturacağı belirtilmektedir (Muchesa ve ark., 2017). 
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Su baĢta olmak üzere çevresel ortamlarda Acanthamoeba ve solunum yolu 

patojenlerinin birlikte bulunması, amip-bakteri etkileĢimi sonucu amip ve/veya 

bakteri lehine kazanımlar nedeni ile halk sağlığı açısından dikkatle değerlendirilmesi 

gereken sonuçlar doğurmaktadır. Bu durum toplumda hem sudan kaynaklı 

Acanthamoeba hem de bakteri enfeksiyonu geliĢme riskini arttırmaktadır.  
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5. SONUÇ VE ÖNERĠLER 

Günümüze kadar yapılan çalıĢmalar, patojen bakterilerin SYA (özellikle 

Acanthamoeba spp.) ile birlikte bulundukları ortamlarda etkileĢime girebildiğini 

göstermiĢtir. Bunun sonucunda bakteri suĢları çevresel ortamlarda daha uzun süreler 

canlılıklarını sürdürebilmekte, sayılarını arttırabilmekte, yayılabilmekte, virülan 

özellik kazanabilmekte, antibiyotik ve biyosidal ürünlere direnç geliĢtirebilmekte ve 

hatta amip hücresini bir antrenman alanı olarak kullanarak, insan vücudundaki 

fagositoz yoluyla oluĢan savunma mekanizmalarından korunabilmektedir. Bunun 

yanında Acanthamoeba spp. suĢlarının da bakterilerle etkileĢimi sonucunda 

canlılıklarında ve patojenitelerinde artıĢ ortaya çıkabilmektedir. Bu Ģekilde her iki 

yönde de amip-bakteri birlikteliği, ciddi halk sağlığı problemlerine neden olabilecek 

sonuçlar ortaya çıkarabilmektedir.  

 ÇalıĢmamızda Türkiye‟de ilk defa A. hatchetti ile hastalardan izole edilen B. 

pertussis, H. influenzae, M. catarrhalis ve S. pneumoniae suĢlarının farklı 

sıcaklıklar ve farklı besin koĢullarında hücre dıĢı ve hücre içi etkileĢimleri ile 

hücreden salınan faktörlerin amip ve bakteri canlılığı üzerine etkileri in vitro 

deneyler ile araĢtırılmıĢtır. 

 Hücre dıĢı etkileĢim sonuçlarına göre bakteri suĢlarının A. hatchetti‟nin canlılığına 

etki göstermediği ancak A. hatchetti‟nin bakteriler üzerinde etki gösterdiği 

bulunmuĢtur. 

 Tüm sıcaklık ve besin koĢulları birlikte değerlendirildiğinde A. hatchetti‟nin M. 

catarrhalis canlılığını olumsuz, S. pneumoniae canlılığını olumlu yönde etkilediği 

gözlenmiĢ ancak bu etki istatistiksel yönden anlamlı bulunmamıĢtır. B. pertussis 

canlılığına genel anlamda etki etmediği bulunmuĢtur.  
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 Hücre dıĢı etkileĢim çalıĢmalarında A. hatchetti‟nin H. influenzae canlılığı üzerine 

yüksek besin koĢullarında 36 ºC‟de olumlu yönde ve istatistiksel olarak anlamlı 

düzeyde etkilediği gösterilmiĢtir. 

 A. hatchetti‟den salınan faktörlerin H. influenzae canlılığı üzerinde 36 ºC‟de, M. 

catarrhalis ve S. pneumoniae üzerinde ise 25 ºC ve 36 ºC‟de olumlu etkisi olduğu 

görülmüĢ ancak istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır. M. catarrhalis ve S. 

pneumoniae‟dan salınan faktörlerin ise A. hatchetti canlılığına etkisinin olmadığı 

tespit edilmiĢtir. 

Sonuç olarak solunum yolu patojenleri olan B. pertussis, H. influenzae, M. 

catarrhalis ve S. pneumoniae ile A. hatchetti‟nin farklı çevresel koĢullarda (sıcaklık 

ve besin) etkileĢime girdiği ve çoğunlukla bakteri canlılığı üzerinde olumlu etkiler 

ortaya çıktığı gösterilmiĢtir. Bu durumun özellikle su sistemleri gibi çevresel 

ortamlarda bu bakterilerin bulunma ihtimalini güçlendirerek, toplumsal ve hastane 

kaynaklı solunum yolu patojenlerinin bulaĢmasına yönelik sağlık risklerini 

arttırabileceği değerlendirilmiĢtir.  

Ancak bu solunum yolu patojenleri ile Acanthamoeba‟nın benzer veya farklı 

yöntemsel yaklaĢımlarla yapılacak daha fazla çalıĢma sonucuna göre etkileĢim 

Ģekilleri ve düzeylerinin gösterilmesi gerekmektedir. Bu Ģekilde solunum yolu 

patojenlerinin çevrede Acanthamoeba spp. ile nasıl bir iliĢki kurduğu ve bu durumun 

halk sağlığı açısından anlamlı düzeyde risk oluĢturup oluĢturmadığı 

gösterilebilecektir. 
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ÖZET 

Solunum Yolu Enfeksiyonlarına Neden Olan Bakterilerin Acanthamoeba hatchetti ile 

EtkileĢiminin AraĢtırılması  

Bu çalıĢmanın amacı toplumda sıklıkla karĢılaĢılan solunum yolu patojenlerinden 

Streptococcus pneumoniae, Moraxella catarrhalis, Bordatella pertussis ve Haemophilus 

influenzae ile A. hatchetti arasındaki amip-bakteri etkileĢimini tespit etmektir. ÇalıĢmamızda 

Türkiye‟de ilk defa hücre dıĢı ve hücre içi etkileĢim ile hücreden salınan faktörlerin amip ve 

bakteri canlılığı üzerine etkisi, farklı sıcaklık ve besin koĢullarında in vitro olarak 

gerçekleĢtirilmiĢtir. Böylece çevresel ortamlardan, özellikle Ģebeke, havuzlar, kaplıca gibi su 

kaynaklarından amip varlığında canlı kalabilen, üreyebilen ve çevre koĢullarına dayanabilen 

solunum yolu patojenlerinin yayılma potansiyeli ortaya konabilecektir.  

ÇalıĢmada A. hatchetti (2HH suĢu) ile hastalardan izole edilen B. pertussis, H. 

influenzae, S. pneumoniae ve M. catarrhalis suĢları kullanılmıĢtır. Hücre dıĢı amip-bakteri 

etkileĢimi, 7 gün boyunca 6 °C, 25 °C ve 36 °C‟de sıcaklıklarda, düĢük ve yüksek besin 

koĢullarında ko-kültürler yapılarak araĢtırılmıĢtır. Hücre içi etkileĢim ise 48 saat boyunca 

hücre dıĢı amip-bakteri etkileĢimi ile aynı sıcaklık ve besin koĢullarında gerçekleĢtirilen ko-

kültür çalıĢmaları ile gözlenmiĢtir. A. hatchetti‟den salınan faktörlerinin bakteri suĢları 

üzerine ve S. pneumoniae ile M. catarrhalis‟den salınan faktörlerin A. hatchetti üzerine etkisi 

de 48 saat boyunca 6 °C, 25 °C ve 36 °C‟de incelenmiĢtir.  

Hücre dıĢı etkileĢim sonuçlarına göre tüm sıcaklık ve besin koĢulları birlikte 

değerlendirildiğinde A. hatchetti‟nin M. catarrhalis canlılığını olumsuz, S. pneumoniae 

canlılığını olumlu yönde etkilediği gözlenmiĢ ancak bu etki istatistiksel yönden anlamlı 

bulunmamıĢtır (p> 0,05). B. pertussis canlılığına genel anlamda etki etmediği bulunmuĢtur. 

A. hatchetti‟nin H. influenzae canlılık süresini 36 ºC‟deki yüksek besin koĢullarında önemli 

düzeyde arttırdığı bulunmuĢtur (p= 0,015). Hücre içi amip-bakteri etkileĢimi çalıĢmamızda 

ise B. pertussis, H. İnfluenzae ve S. pneumoniae suĢlarının A. hatchetti ile hücre içi 

etkileĢime girmediği tespit edilmiĢtir.  

A. hatchetti‟den salınan faktörlerin H. influenzae canlılığı üzerinde 36 ºC‟de, M. 

catarrhalis ve S. pneumoniae üzerinde ise 25 ºC ve 36 ºC‟de olumlu etkisi olduğu görülmüĢ 

ancak bu bulgu istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır. M. catarrhalis ve S. 

pneumoniae‟dan salınan faktörlerin ise A. hatchetti canlılığına etkisinin olmadığı ortaya 

konulmuĢtur. 

Sonuç olarak solunum yolu patojenleri olan B. pertussis, H. influenzae, M. catarrhalis 

ve S. pneumoniae ile A. hatchetti‟nin farklı sıcaklık ve besin koĢullarında etkileĢime girdiği 

ve çoğunlukla bakteri canlılığı üzerinde olumlu etkiler ortaya çıktığı gösterilmiĢtir. Bu 

durumun özellikle su sistemleri baĢta olmak üzere çevresel ortamlarda bakterilerin 

bulunması ve üremesi ihtimalini arttırdığı dolayısıyla toplumsal ve hastane kaynaklı solunum 

yolu patojenlerinin bulaĢması ve yayılmasına yönelik sağlık risklerine neden olabileceği 

düĢünülmektedir. 

Anahtar Sözcükler: Acanthamoeba, Bordatella pertussis, Haemophilus influenzae, 

Moraxella catarrhalis, Streptococcus pneumoniae.   
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SUMMARY 

Investigation of Interaction between Bacteria That Cause Respiratory Tract Infections 

and Acanthamoeba hatchetti 

The purpose of this study was to detect the interaction between A. hatchetti and the 

respiratory tract pathogens, Streptococcus pneumoniae, Moraxella catarrhalis, Bordatella 

pertussis and Haemophilus influenzae, which can be seen frequently in the community. In 

our study, the effects of intracellular and extracellular interactions and cell-released 

compounds of amoebae and bacteria on the viability of these cells were investigated in vitro 

under different temperature and nutrition conditions for the first time in Turkey. We aimed to 

show the potential for spreading of the respiratory tract pathogens which can survive, 

proliferate and withstand environmental conditions by the existence of free living amoeba in 

the environments like water supplies, swimming pools and spa. 

We used A. hatchetti (2HH strain) and B. pertussis, H. influenzae, S. pneumoniae and 

M. catarralis strains which were previously isolated from patients. Extracellular amoeba and 

bacteri interactions were investigated in co-culture experiments both in low and high 

nutrition conditions, at 6 °C, 25 °C and 36 °C for seven days. Intracellular amoeba and 

bacteri interactions were investigated by co-culture experiments at similar temperatures and 

nutrition conditions for 48 hours. Effects of cell-released compounds from A. hatchetti to 

bacteria and from S. pneumoniae and M. catarrhalis to A. hatchetti were investigated at 6 °C, 

25 °C and 36 °C for 48 hours. 

According to the findings of extracellular interaction experiments, A. hatchetti had a 

positive impact on the viability duration of S. pneumoniae, on the contrary it had a negative 

impact on the viability of M. catarrhalis when the temperature and the nutrition conditions 

were considered together. These results were not considered statistically significant (p> 

0,05). It was observed that A. hatchetti had no impact on the viability of B. pertussis. 

However, at 36 ºC and in high nutrition conditions, A. hatchetti increased the viability of H. 

influenzae at a statistically significant level (p= 0,015). According to the results of 

intracellular interaction tests, it was observed that B. pertussis, H. İnfluenzae and S. 

pneumoniae did not interact with A. hatchetti.  

The cell-released compounds of A. hatchetti had a positive effect on the viability of H. 

influenzae at 36 ºC while a positive effect was seen at 25 ºC and 36 ºC for the viability of M. 

catarrhalis and S. pneumoniae. 

As a result, we found that, the respiratory tract pathogens -B. pertussis, H. influenzae, 

M. catarrhalis and S. pneumoniae- interact with A. hatchettii under different temperatures 

and nutrition conditions and this interaction mostly reveals positive effect on the viability of 

bacteria. These interactions will increase the possibility of bacteria existence and 

proliferation in environments like domestic water systems, and therefore poses a health risk 

factor in respect to spreading and infecting potential of community and hospital acquired 

respiratory tract pathogens. 

Keywords: Acanthamoeba, Bordatella pertussis, Haemophilus influenzae, Moraxella 

catarrhalis, Streptococcus pneumoniae. 
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