Candida Disi Mantarlar (Filamantoz)
Biyofilm Olusturur mu?
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» Filamantoz mantarlar biyofilm olusumu igin uygundur.

“» Cok nemli, hava ile temasi olan gevrelerde yaygin
beklenir.

» Substrata penetre olmalari ve lizerinde liremeleri
hedeniyle; BIYOFILM=BIYOLOJIK MANTO




<+ Filamantoz mantarlarin yizey iligkili iremeleri igin
"biyofilm" yerine kullanilan terimler:

“fungal biomass”
"multicelluler mass"

“mycelial mats"”

n
<

"submerged/solistate fermantation




Filamantoz mantar biyofilmi igin 6nerilen
kriterler

<+ Yapisal ozellikler
a. kompleks, kiime seklinde lreme
b. ylzeyle iligkili Gireme
c. hiicrelerin hicre digi matriks igine gomilmesi
> Gen ekspresyonunda degisme sonucu fenotipik farklilik
a. antimikrobiyallere/biosidlere tolerans
b. enzim/metabolit Grinlerinde degisiklik
c. fizyolojik degisiklikler




BIYOFILM GELISME FAZLART

<» Uygun substrata ulasma

<+ Adsorbsiyon
propaglillerin (spor, hif) toplanmasi
ylzeyle fiziksel temas

<+ Kolonizasyon
apikal uzama, ylizeye yayilma
polimerik hiicre digi tabaka olusumu (ECM)
su kanallarinin olusmasi




 Biyofilm olgunlasmasi
aerial blylime, sporogenéz hiicreler,
tremede rol oynayan canli yapilarin olugmasi
<+ Dagilma veya planktonik faz
biyofilm fragmentlerinin ayrilmasi
yeni siklusun baslatiimasi

(1) = (i) ——>(iii) ——> (iv) > (v) > (vi)

TRENDS in Microbiology

Harding M.W. et al 2009



Kif mantarlarinin biyofilmi ile bakteri
biyofilminin farkl olma nedenleri

Mantarlarin,
<+ birden fazla planktonik forma sahip olmalar!
% tek hicreli olmamalari

< su ortamindan ¢ok havada bulunmalari

< farklilagmig treme hicrelerini biyolojik uyarima ve gevre
stresine karsi gelistirebilmeleri (6zellikle seksiel yapilar)

hiflerin tabakalar, kompleks yapilar olusturmasi
hidrofobinleri salgilamalaridir.
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Cevre ile ilgili biyofilm ¢alismalari

Kum tasi

Granid

Kireg tast iceren dogal kayalarda mantar
Mermer biyofilmi olusur.

Alci tasi




Biyofilmdeki ylizey aktif bilesikler:
<+ tasta porlarin su tansiyonunu dugtrdr
< 06zgll nemi degistirir

<» mantar: kuruluktan, kontaminasyondan, biyo-guriticu
aktivitelerden korur




Tas mataryallerde bulunan mantarlar

Micromycetes 6ranit Kumtasi
Alternaria sp. + +
Aspergillus flavus +

Asperagillus versicolor +

Aureobasidium pullulans +
Cladosporium sp. + +
Epicoccum purpurascens + +
Fusarium sp. + +
Mucor sp. +

Paecilomyces varioti +
Penicillium sp. +




< Abu Ali R. et al. (1999)
Tahta biyodegradasyon ¢alismalarinda;

mantarlarin hiicre disi musiliginoz (yapiskan) materyal
olusturdugunu gosterdiler




Kayin agaci ¢alismalarinda;

“» Coniophora puteanave Coriolus versicolor geng ve yasl
hiflerin etrafinda ECM (ekstraseliler matriks)
olusturmustur

< P-1,6 ve p-1,3 glukan ECM'nin 6nemli bir komponentidir




Endistriyel urinler zerinde biyofilm
olusumu

*» Aspergillus niger'in polyester tabakalari tizerinde
biyofilm gelistirdigi SEM ile gosterilmistir

<+ Kat ylzeylerde Aspergillus ve Trichoderma tirlerinin
Uremesi esnasinda fenotipik degisiklikler, enzim
Uretimi ve salgilanmasi artmaktadir
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Vlllena G K, Gutierrez- Cor'r'ea M. Le’r’r App Mlcr'oblol 2007




“» A. niger'in biyofilm kiltirlerinde yiksek oranda selulaz
uretildigi (besin,tekstil, kagit endistrisi) belirlenmistir

Gamarra NN, Villena GK. Appl Microbiol




% Anaissie ve ark. (2003) calismalarinda;

Hastane su dagitim sistemlerinde nozokomiyal
enfeksiyon etkeni olabilen patojen kiflerin (Aspergillus
spp. dahil) biyofilm olusturduklarini gostermislerdir.




Aspergillus niger sualti(submerged) biyofilm
sisteminde:

> ECM germ tip ve hifleri gevirir

< Biyofilm miselleri dizenli dagilimla ylizey ve ig
kanallar: olusturur

*» Polimerik materyalin bulunmasi gok hicreli filamantoz
treme ile iliskili gorilmistir

Villena GK. et al.




Klinik izolatlarla ilgili biyofilm ¢alismalar:

Asperagillus fumigatus'un biofilm modelinde;

< polystrene ECM

<+ insan epitel hicreleri olusumu

< kistik fibrozis brons epitellerinde kuru agirhik
artisi

Seidler MJ. et al. Antimicrobial
Agents Chemother 2008
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Seidler MJ. et al. Antimicrobial Agents Chemother 2008
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. fumigatus biyofilm modelinde ECM katmanlari:
galaktomannan
a-1,3 glukan
monosakkaritler

protein




< Hif ve cevresinde, hifler arasinda ECM
< 24 saat iginde polisakkaritlerin Gretimi

< Biyofilm kompleks cok hiicreli kiimeler olarak
gorilmugtir




A. fumigatus biyofilmi;

“» Erken faz > germ tipu olusumu
yuzeye tutunma

“ Ara faz :> paralel-paket hiflerin dikey bulyiimesi
agda derinlere ilerleme

» Olgunlasma fazi :> biyofilm stabilizasyonu
(duragan fazida igerir)




Biyofilm kdiiltirlerinde gliotoksin iiretimi
indiiklenmektedir !l

- Hidrofobinleri

U U

HPLC

* Gliotoksin proteinleri } kodlayan genler




A. fumigatus gliotoksini invivo sartlarda;

mantar: immun sistemden korur

aspergilloma gibi kronik akciger enfeksiyonunda
canlihgini ve devamlihigini saglar
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Mantar topunda (misetoma) biyofilm
olusumu

< Hifler agliitine olur

< Cok fazla dallanan, birbiriyle siki iliskide olan hifler
makro koloniler olusturur

» Hidrofobik matriks ve hif yapiskan baglanma gasterir
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Kompakt hif topu ile planktonik koloniler
karsilastiriimis;

<* Morfolojik degisiklikler
» Hucre digi polimerik matriks
¢ Farkl gen ekspresyonu

% Antifungal ilaglara farkli duyarhilik «
belirlenmistir °




Fusarium tirlerinde biyofilm olusumu

» Keratit olgularinda gligli biyofilm olusturduklari
< Olusan biyofilmin kalinhginin
yapisinin
metabolik aktivitesinin
lens tipine bagli oldugu

<+ Planktonik hiicrelere gére lens koruyucu solisyonlara
daha direngli olduklari belirlenmistir

Imamura Y. et al. Antimicrobial Agents ¢ s“r < fé
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<+ Dyavaiah ve ark. (2007)
calismalarinda;

Fusarium oxysporum
biyofilmini

Fusarium solani
biyofilminden daha direngli

bulmuslardir




Dermatofitlerde biyofilm olusumu




Tirnakta dermatofitlerin biyofilm olusturma
nedenleri

< Travma

» Yasa bagl kuruluk

< Nemin emilmesi

< Epidermis tabakasinin kalkmasi
*» Bariyer fonksiyonunun bozulmasi
» Koruyucu lipidlerin kaldirilmas:
< Mikotoksinlerin etkisi




<+ Dermatofitler Flo 11p yiizey glikoproteini ile tirnaga
direkt tutunmaktadir

» Dermatofitomada biyofilm olusumu ozelligidir

“» Hasarli keratingz bdlgelerde geligir




» Canli mantar elemanlar! aktif biyofilm iginde yer alir
» Klasik tedaviye direnglidirler
» Cerrahi olarak kaldirmak zordur

Burkhart CN. Et al. J Am Acad
Dermatol 2002




Randhawa ve ark. (2008) calismalarinda;

<+ Trakeal granilasyon dokusunda Penicillium
kolonizasyonunda biyofilm morfolojisi

igice gegmis hifler
kompakt miselyum
saptamiglardir
- ANCAK !l hiicre digi matriks materyali
antifungal duyarliligin azalmasi gérilmemistir




Aspergillus fumigatus gibi firsatgi patojen olan kiif
mantarlarinin olugturdugu

< biyofilm morfolojisi >

patogenez ve antifungal ilaglara direngteki rolleri
nedeniyle
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