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Ozet

Amag

Calismamiz yeni kusak fotokatalizérlerden olan apatit kapl demir titanat
uygulamasinin, olasi anti-mikrobiyal etkinliginin arastiriimasini; in vitro ve
hastane i¢i uygulamalarda test edilmesini amaglamaktadir.

Gerec ve Yontemler

30 adet standart steril petri kutusu buhar fazinda 20 ppm apatit kapli demir
titanat uygulamasina tabi tutulduktan sonra floresan isik altinda 4 giin
tutuldu. 10 kutuya 0,5 McFarland (1.5X108 CFU/mL -CFU=koloni olusturucu
birim) Pseudomonas aeruginosa, 10 kutuya 0,5 McFarland Acinetobacter bau-
mannii ekimi yapildi. 10 kutu ise kontrol olarak saklandi. Ornekler uygulama
sonrasi bakteriyel sagkalim orani (CFUX100/CFU) yoniinden degerlendirildi.
ikinci asamada hastanede belli mekanlarda yiizeylere 6zel uygulama kitiyle
buhar fazinda 0.012 L/m2 uygulama yapildi. Fotokatalizér uygulamasindan
hemen 6nce ve 1 ay sonra havadaki parcacik miktari lumimetre ile 6lctilerek
karsilastirildi.

Bulgular

Bakteriyel sagkalim oranlari Pseudomonas aeruginosa icin fotokatalizér kapli
yiizeylerde kontrol grubuna oranla 2. giinden sonra anlamli olarak azalmig
bulundu (p<0.001) (%608 / %95+9). Fark 4. giine kadar artarak devam etti
(3. glin: %35+5 / %90+9; 4. giin: %22+5 / %85+8). Acinetobacter baumannii
uygulanan yiizeylerde de bakteriyel sagkalim 2. giinden sonra anlamli olarak
diistik cikti (%55+7 / %87+8) (p<0.01). Fark 4. gline kadar artarak devam etti
(3. glin: %40+5 / %80+8; 4. giin: %15+5 / %78+7). Fotokatalizor kapli yiizey-
lerde havadaki parcacik miktarinda, ameliyathanede %97.15, yogun bakimda
%?95.61, doktor odasinda %98.30, serviste %94.13 ve hastane mutfaginda
%97.04 azalma belirlendi.

Sonucg

Fotokatalizér kaplamanin 6ncii degerlendirme calismalarindan biri olan
arastirmamiz sonucunda, gerek laboratuar gerekse klinik ortamlarda bak-
terisit ve bakteriostatik etkinligi ortaya konulmus ve hastane sterilizasyo-
nunda ucuz ve giivenli bir alternatif olabilecegi diistintlmusttir.

Anahtar Kelimeler
Titanyum Dioksit, Anti-infektif Ajanlar, Mikrobiyal Duyarllik Testleri.

Abstract

Aim

This study aims at investigating and testing the tentative antimicrobial
efficacy; in vitro and in- hospital applications of apatite coated ferrum
titanate which is one of the new generation photocatalysts.

Material and Methods

30 sterile petri dishes were kept under florescent light for 4 days following the
application of 20 ppm apatite coated ferrum titanate aerosol. 0.5 McFarland
(1.5X108 CFU/mL -CFU=colony forming unit) Pseudomonas aeruginosa and
0.5 McFarland Acinetobacter baumannii were cultured on 10 separate dishes.
10 unprocessed dishes were used as controls. Samples were evaluated for
bacterial survival rate (CFUX100/CFU) after application. In the second step,
same photocatalyst aerosol was applied as 0.012 L/m2 with the specific
kit on the surfaces of different units within the hospital. Particle count was
measured and compared before and one-month after the photocatalyst
application by lumimeter.

Results

Bacterial survival rate was significantly lower on photocatalyst applied
surfaces versus control for Pseudomonas aeruginosa after second day of
application (p<0.001) (60+8% / 95+9%). This difference continued up to the
4th day gradually (3. day: 35+5% / 90+9%; 4. day:22+5% / 85+8%). Bacterial
survival rate was significantly lower on photocatalyst applied surfaces versus
control for Acinetobacter baumannii after the second day of application
(55+7% / 87+8%) (p<0.01). This difference continued up to the 4th day
gradually (3. day:40+5% / 80+8%; 4. day:15+5% / 78+7%). Particle count
on photocatalyst applied surfaces diminished 97.15% in operating room,
95.61% in ICU, 98.30 in physicians’ room, 94.13% in wards and 97.04% in
hospital kitchen.

Conclusions

As a result of our pioneering study on the evaluation of photocatalyst, we
think that it may be one of the economic and safe alternative methods
of hospital sterilization based on bactericidal and bacteriostatic efficacy
confirmed in both laboratory and clinical applications.
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Giris

Ginumizde, ¢op firnlarindan cikan dioksin, gemi boyasinda
kullanilan organotin bilesikleri, poliklorlu bifeniller, tarimda
kullanilan kimyasallar, solventler, formaldehit, ksilol, azot ok-
sitler, kikirtli bilesikler, insektisitler ve deterjanlar artan bir
ivmeyle cevre kirliligine yol acmaktadirlar. Bu kimyasallar son
derece disik konsantrasyonlarda bile zararli olabilecek mad-
deleri icermektedirler. S6z konusu bu maddeler su, hava ve
toprag! kiresel diizeyde kirletmektedir ve yok edilmeleri cok
zordur [1,2]. Bunlarin yanisira hastane enfeksiyonlari ve viral
pandemiler de insan yasamini tehdit eden 6nemli faktérler ha-
line gelmistir. Amerikan kaynakli istatistiklerde yilda 1,7 milyon
hastanin etkilendigi cesitli tipteki hastane ici enfeksiyonlarda
100.000 uzerinde éliime rastlanmakta ve ekonomik olarak 6,5
milyar dolarlik bir kayba yol acmaktadir. S6z konusu sorunlar
kiresel diizeyde gorilmektedir ve insan varligini tehdit eden
o6nemli birer konu haline gelmistir [3,4].

Fotokatalizér maddeler uzunca bir zamandir taninmakta olup,
cevre temizli§i ve endistride kullamnimlar icin calismalar
yapiimaktadir.  Fotokatalizér bir madde, ortamda 151k
bulundugunda, zararli organik kimyasal maddeleri karbond-
ioksit ve su olarak ayristirip detoksifiye edebilir. Yari iletkenler
ve metal karisimlar fotokatalizér olarak kullanilimaktadir ve
degerlik elektron grubu i1sik enerjisine maruz kalinca uyarilirlar.
Uyarilmis elektrondan gelen bu artik enerji elektronu fotokatal-
izoriin iletim grubuna gecirir. Boylece negatif yiikli elektron ve
pozitif yikli bosluk cifti meydana gelir ve sonucta fotokatalizor
cok giicli rediiksiyon ve oksidasyon yetenegi kazanir. Su ve ok-
sijen molekdilleri, fotokatalizor etkisi ile hidroksil ve stiperoksit
anyonlari meydana getirirler [5-7].

Fotokatalizor sistemler, cevre ve insan icin zararli olan molekiil-
ler tzerindeki parcalayici etkisinin yaninda, bakteriostatik ve
bakterisit etkisini de serbest oksijen radikalleri aracihgr ile
yaparlar. Oksidatif radikaller, bakterilerin hiicre membraninda
bulunan lipit ve proteinleri okside ederek hiicrenin membran
yapisini bozarlar ve hiicrenin 6limine sebep olurlar. Ayrica
bakteri hiicresinde DNA hasari da meydana getirirler. Oksidatif
radikaller en fazla, antioksidan sistemi bulunmayan anaerob
bakteriler Uzerinde etkilidirler. Bu bakteriler en erken donemde
zarar gortrler. Ayrica antioksidan sistemleri sinirli olan bakter-
iler de kisa stirede zarar gorir [8].

Ensikkullanilanve bilinen fotokatalizor titanyum dioksittir (TiO2).
TiO2'nin pigment olarak kullaniimasi yaygindir. Guvenlidir, toksik

Sekil 1. Fotokatalizér maddenin ézel aplikatorle yiizeylere uygulanmasi

degildir ve buytik bir dayanikliliga sahiptir. TiO2 in fotokatalizor
olarak bircok avantaji vardir, ancak bunlar biiyik bir enerjiye
sahip ultraviyole 1sina maruz kalmadiklar siirece islev gérme-
zler. Giines 1siginda yalnizca %3~4 oraninda, floresan isikta ise
cok daha dustik oranda ultraviyole 15181 vardir. Bu nedenle, fo-
tokatalizérii ic mekanlarda daha verimli olarak kullanmak icin
gorinir 1sikta da cahsanlara ihtiyag vardir [9]. TiO2 ve demirin
birlesmesiyle olusan dusiik maliyetli, glivenli isik fotokatalizori;
apatit kaph demir titanat (Ca10(PO4)s(OH),+FeTiOs) (Easycoat,
Japonya) yeni kullanima sunulmus fotokatalizérlerden biridir.
Calismamiz apatit kapl demir titanat uygulamasinin olasi anti-
mikrobiyal etkinliginin arastirilmasini, in vitro ve hastane ici
uygulamalarda test edilmesini amaglamaktadir.

Yeni kusak fotokatalizér madde laboratuar ortaminda en ciddi
hastane enfeksiyon etkenlerinden olan Pseudomonas aerugi-
nosa ve Acinetobacter baumannii ajanlariyla muamele edil-
erek sonuclar degerlendirilmis; ikinci asamada ise hastanenin
steril ve non-steril alanlarina uygulama yapilarak havadaki
parcacik konsantrasyonu islem 6ncesi ve bir ay sonrasi olarak
karsilastinlmistir.

Gerec ve Yontemler

Apatit kapli demir titanat gorundr 1sik fotokatalizéri (Easycoat,
Osaka, Japonya) Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Deneysel
Arastirmalar Etik Kurulundan izin alindiktan sonra (2010-145)
laboratuar kosullarinda anti-mikrobiyal 6zellikler agisindan
degerlendirilmis, ikinci asamada ise hastanenin 5 biriminde
ylizey uygulamasi yapilarak oncesi ve sonrasinda havadaki
parcacik miktarlari dl¢tlmistir.

Laboratuar Degerlendirme

30 adet standart steril petri kutusu kontrol kiltiir 6rnekleri
alinarak 6zel uygulama kitiyle buhar fazinda 20 ppm apatit kapli
demir titanat uygulamasina tabi tutulduktan sonra floresan isik
altinda 4 guin tutuldu. 10 kutuya 0,5 McFarland (1.5X108 CFU/
mL (CFU=koloni olusturucu birim) Pseudomonas aeruginosa, 10
kutuya 0,5 McFarland Acinetobacter baumannii ekildi. 10 kutu
ise kontrol olarak saklandi. Ornekler floresan 1sik altinda 37°C
sicaklikta 5 giin boyunca saklandi. Ornekler uygulama sonrasi 6.
saat, 12. saat, 24. saat, 36. saat, 2. glin, 3. giin ve 4. giinlerde
bakteriyel sagkalim orani yoniinden degerlendirildi.

(Bakteriyel Sagkalim Orani= CFUX100/CFU).

Hastane Uygulamalari

Hastanenin G6gus Cerrahisi, Kalp ve Damar Cerrahisi ve Plas-
tik Rekonstriiktif Cerrahi ortak ameliyathanesi, reanimasyon
yogun bakim, yogun bakim doktor odasi, Gégiis, Kalp ve Damar
Cerrahisi servisi pansuman odasi ve hastane mutfaginda tiim
ylizeylere 6zel uygulama kitiyle buhar fazinda 0.012 L/m2 ap-
atit kapl demir titanat uygulamasi yapildi (Sekil 1). Islem 6nc-
esinde ve bir hafta sonrasinda her birimde 3 noktadan kontrol
kilttrleri alindi. Fotokatalizér uygulamasindan hemen 6nce ve
1 ay sonra havadaki parcacik miktari lumimetre ile olciilerek
karsilastinldr (Lumitester-100, Kikkoman, Tokyo, Japonya). Her
bir birimde ¢ referans nokta temel alinarak parcacik élctimleri
yapildi ve ortalamalari alindi. Lumimetre’nin DNA ve AMP 6l¢cim
duyarliligi 4X10-12M diizeyinde sabitlenerek ortamdaki olasi en
kiiciik canli parcaciklarin test edilmesi amaclandi [9].
Verileristatistiksel olarak degerlendirildi. Takip eden 6lctimlericin
Varyans Analizi, gruplar arasi karsilastirma icin eslestirilmemis
t- testi kullanildi. p<0.05 ve alti anlamli kabul edildi.
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Bakteri Sagkalim Orani-Pseudomonas Aeruginosa
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Sekil 2. Psedumonas aeruginosa igin bakteri sagkalim oraninin seyri

Bulgular

Laboratuar Degerlendirme

Bakteriyel sagkalim oranlari Pseudomonas aeruginosa icin fo-
tokatalizor kaph yiizeylerde kontrol grubuna oranla 2. giinden
sonra anlamli olarak azalmis bulundu (p<0.001) (P. Aeruginosa:
%60+8 Kontrol: %95+9) (Sekil 2). Fark 4. giine kadar artarak
devam etti (3. glin/%35+5 Kontrol: %90+9; 4. glin/ %22+5 Kon-
trol: %85+8). Acinetobacter baumannii uygulanan yiizeylerde
de bakteriyel sagkalim 2. giinden sonra anlaml olarak diistk
cikti (A. baumannii: %55+7 Kontrol: %87+8) (p<0.01) (Sekil 3).
Fark 4. giine kadar artarak devam etti (3. giin/ %40+5 Kontrol:
%80+8; 4. giin/ %155 Kontrol: %78+7).

Hastane Uygulamalari

Calisilan ortamlardan iglem 6ncesi ve sonrasi alinan rutin kiil-
tirlerde herhangi bir Gireme saptanmadi. Fotokatalizér kapli
ylzeylerde Gogus Cerrahisi, Kalp ve Damar Cerrahisi ve Plastik
Rekonstriiktif Cerrahi ortak ameliyathanesinde (%97.15), reani-
masyon yogun bakimda (%95.61), yogun bakim doktor odasinda
(%98.3), Gogls, Kalp ve Damar cerrahisi servisi pansuman
odasinda (%94.13) ve hastane mutfaginda (%97.04) havadaki
parcacik miktarinda ileri derecede anlamli azalma belirlendi
(Tablo 1).
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Sekil 3. Acinetobacter baumannii icin bakteri sagkalim oraninin seyri

ylizeyde gerceklesmesini saglar. Bu sayede reaksiyon sirasinda
olusan radikallerin ortamdaki canlilar tarafindan solunmasina
veya degisik yollarla viicuda temas etmesine engel olur [10].
Fotokatalizoér aktiviteyi gosteren temel molekil FeTiOs (Demir
Titanat ) molekilidir. Ortamdaki 1sik enerjisini kullanan FeTiOs
yine ortamda bulunan su (H.0) molekiiliinde bulunan H atom-
unu iyonize ederek su molekiliini parcalar. Boylece fotokatal-
izortin bulundugu ortamda serbest oksijen radikalleri ve iyon-
ize H atomlari meydana cikar. Saniyenin 1/100 000’inden daha
kisa stirede bu iyonize atom ve atom gruplari tekrar birlesme ve
tekrar parcalanmayi iceren bir dongii icinde, duvar yiizeyinden
yukari dogru yiikselir. Stirec kaplanan yiizeyin tamaminda ve yiz-
eye bitisik olarak ve yiizeyden mikrometrik élciilerden daha uzak
olmayarak, i1sik enerjisi mevcut oldugu stirece tekrarlanir. Bak-
teriler, virtisler, mantarlar ve havada bulunan zararl molekiiller
hava akimlari ile Griiniin kaph bulundugu yiizeye gider ve burada
zararsiz hale gelirler [11].

Dogal hava sirkiilasyonunun mevcut oldugu ortamlarda, mevcut
organik molekiillerin parcalanmasi sonucu meydana gelecek
olan karbon dioksit, nem ve diger kiiciik molekiiller zaten dis or-
tama atilacagindan her hangi bir ek 6nleme gerek olmayacaktir.
Tamamen kapali ve havalandirmanin az, organik molekiillerin
fazla oldugu ortamlarda, olusacak nem, fazla karbondioksit ve

Tablo 1. Hastane ici yiizeylerde fotokatalizér éncesi ve 1 ay sonrasi parcacik sayisi degisimi

Parcacik Sayisi (N)

(Fotokatalizér Oncesi)

11900
27292
14302
45726
71761

340
1199
244
2885
VARE:)

Ameliyathane

Hastane Mutfagi

Tartisma

Son teknoloji fotokatalizorler ilk kusaga kiyasla 6nemli farklar
gostermektedirler. Gerek dogal 151k gerekse kullanilan herhan-
gi bir 1sik kaynagi araciligr ile faaliyet gostermesi, kullanilan
titanyum hidroksit dolgu maddesinin Grintn devamliligini
saglamasi ve dis etkenlere karsi direncli hale getirmesi,
kullanilan apatit kaplamanin nanotubiiler yapisi, parcaciklarin ve
buyiik molekllerin triin Uzerinde yakalanmasini ve fotokataliz
aninda parcalanmasini saglamasi énemli kullanim tstinlikleri
saglamaktadir. Apatitin dikenli yapisi ylizeye mikemmel bir tu-
tunma saglayarak, fotokatalitik kaplama yapilmis yizeyin uzun
sure katalitik 6zelligini korumasini ve reaksiyonun tamamen

Parcacik Sayisi (N)
(Fotokatalizor Sonrasi )

diger kiicik molekiillerin disari
atilimasini saglayacak, basit ve
sinirh stirelerde calistirilacak
bir hava tahliye sistemi yararl
olacaktir [12-14].

Calismamizda  apatit  kapl
demir titanat uygulamasina
tabi tutulduktan sonra flore-
san 1sik altinda 4 giin tutulan
petri kaplarina yapilan ekim-
lerde 2. giinden sonra bakterisit etkinlik belirgin sekilde ortaya
konmustur. En sik karsilasilan ve tedavisi oldukca giic olan iki
anaerob hastane enfeksiyonu ajani icin de benzer etkinlik labo-
ratuar kosullarinda ortaya konmustur. Ayrica olusan fotokatali-
tik etkinin tek bir ajana yonelik olmadigi ortaya konarak bak-
terisidal bir dirence karsi da etkin olabilecegi diistiniilmektedir.
Hastane enfeksiyonlari tiim diinyada maddi manevi kayiplariyla
giderek énemli bir sorun haline gelmistir. Avrupa Birliginin son
arastirmalarinda basit bir nazokomiyal enfeksiyonun bile orta-
lama hasta yatis siresini 4 giin uzattigi ve giinlik 2250 Euro ek
gidere yol acti§i ortaya konmustur [15].

% Azalma
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Ameliyathane temizliginde kullanilan maddelerin ve tek basina
ultraviyole 1siginin etkinligi tartismalidir. Fotokatalizér uygula-
malarda ise 3 yila kadar devamli bir koruma saglanmakta ve ap-
atit kaplama avantajiyla temizlik de oldukca kolaylasmaktadir.
Parcacik sayici kullanilan calismamizda mutlak sterilite bekle-
nen hastane bdlgelerinde en az 2000 ve lzeri DNA varligi tes-
pit edilmis ve var olan sterilizasyon sistemlerinin etkin sonuclar
dogurmadigi gorulmuistir. Uygulama sonucunda ilk bir ay icinde
%95 ve lzeri basari oldukca énemli bir sonuc olarak goril-
mektedir. Ustelik ameliyatlarin pek ¢ogu normal isik altinda

yapildigindan koruyucu etkinlik devamli olarak 3 yila kadar stre-
bilecektir. Bu konudaki takip ¢alismalarimiz da siirmektedir.

Sonug olarak fotokatalizorler kolay ve gtivenli kullanimiyla nor-
mal isik altinda diinyanin her yerinde kullanima uygun yeni bir
sterilizasyon teknolojisidir. Oncii degerlendirme ¢alismalarindan
biri olan degerlendirmemiz sonucunda da gerek laboratuar ger-
ekse klinik ortamlarda bakterisit ve bakteriostatik etkinligi or-
taya konmus ve hastane sterilizasyonunda ucuz ve giivenli bir
alternatif olabilecegi dustinilmustur.
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