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ONSOZ

Recep Tayyip Erdogan Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii Su Uriinleri Anabilim
Dali’nda Yiiksek Lisans Tezi olarak hazirlanan bu ¢calismada; Dogu Karadeniz Bolgesi’nde
yer alan farkli sucul sitemlerde yasayan baliklardan izole edilmis bakterilerin bazi
antibiyotiklere kars1 direng profili arastirilmistir. Bu tez ¢alismasi ile bahsi gecen bolgede
bakterilerin hangi antibiyotiklere kars1 direngli olduklar1 ve bu direncin muhtemel nedenleri
aciga cikarilmstir.

Tezin gerceklestirilmesi asamasinda Onerileri ve paylasimlariyla yardimini ve
destegini esirgemeyen, cok degerli danisman hocam Saym Prof. Dr. Sevki KAYIS’a
tesekkiirlerimi bir borg bilirim. Yine laboratuvar ¢alismalarinda desteklerini esirgemeyen
Ars. Gor. Akif Er ve Ars. Gor. Zeynep Zehra IPEK hocalarima da ayrica tesekkiir ederim.

Hayatim boyunca her daim yanimda olan, kararlarimda desteklerini hissettigim
maddi ve manevi her konuda yanimda olan degerli aileme ve manevi kardesim Ars. Gor.
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OZET

FARKLI SUCUL SISTEMLERDE YASAYAN BALIKLARDAN iZOLE EDILEN
BAKTERILERIN ANTIiBiYOTIK DIRENCLERININ BELIRLENMESI

Neslihan GUNGOR

Recep Tayyip Erdogan Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Su Uriinleri Anabilim Dah
Yiiksek Lisans Tezi
Danismani: Prof. Dr. Sevki KAYIS

Sunulan bu tez ¢alismasinda Dogu Karadeniz Bolgesi’nde Rize, Artvin ve Giimiishane
illerinde yer alan farkli sucul sistemlerde yasayan baliklardan izole edilen bakterilerin bazi
antibiyotiklere kars1 direnclilik durumlari arastirilmistir. Rize ornekleri denizel ortamdan, Artvin
ornekleri Deriner Baraj Goli'nden ve Giimiishane ornekleri ise Kiirtlin Baraj Golii’ndeki
baliklardan, daha 6nceki ¢aligmalarda izole edilen ve stoklanmig toplam 87 bakteri kullanilmustir.
Bakterilerin Ampisilin (AM10pg), Gentamisin (CN10pg), Oksitetrasiklin (T30pg), Amoksisilin-
Klavulanik Asit (AMC10pg), Enrofloksasin (ENR5ug), Trimetoprim/Sulfametoksazol (SXT25ug),
Florfenikol (FFC30ng), Sulfametoksazol (SMZ25ug), Eritromisin (E15pg) olmak kaydiyla 9 farkli
antibiyotige kars1 direnclilik durumlar1 disk difiizyon yontemi ile besiyerlerinde belirlenmistir. Tim
orneklerde en yiiksek direng Ampisilin (%72,1) ve Sulfametoksazol’e (%62) karsi tespit edilirken
en diisiik direng Gentamisin (%1) ve Enrofloksasin (%8) antibiyotiklerine karsi belirlenmistir.
Cogul antibiyotik direnci acgisindan degerlere bakildiginda, denizel ortam &rnekleri en yiiksek
degerde (0,31), Kiirtiin Baraj Golii’ndeki dogal balik tiirlerinden izole edilen bakterilerde ise en
diisiik degerde (0,21) hesaplanmistir. Tiim sistemlerde MAR indeksi esik deger olan 0,2’den yiiksek
kaydedilmistir.

2019, 28 sayfa

Anahtar Kelimeler: Bakteri, Direng, Balik, Sucul Sistem
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ABSTRACT

DETERMINATION OF ANTIBIOTIC RESISTANCE OF BACTERIA ISOLATED FROM
FISH LIVING IN DIFFERENT AQUATIC SYSTEMS

Neslihan GUNGOR

Recep Tayyip Erdogan University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Fisheries
Master Thesis
Supervisor: Prof. Dr. Sevki KAYIS

In this thesis study, the resistance of some bacteria to the antibiotics isolated from fish living
in different aquatic systems from Rize, Artvin and Giimiishane provinces in Eastern Black Sea
Region was investigated. Rize samples from the marine environment, Artvin samples from Deriner
Dam Lake and Giimiishane samples from Kiirtiin Dam Lake of fish consist of total 87 bacteria were
isolated and stored by previous studies. The resistance of bacteria to 9 different antibiotics
Ampicillin (AM10pg), Gentamycin (CN10pg), Oxytetracycline (T30ung), Amoxicillin-Clavulanic
Acid (AMC10pg), Enrofloxacin (ENR5ug), Trimethoprim/ Sulphamethoxazole (SXT-25ug),
Florphenol (FFC-30ug), Sulphamethoxazole (SMZ25ug), Erythromycin (E15ug) were determined
by disc diffusion method. It was determined that the highest resistance to Ampicillin (72.1%) and
Sulphamethoxazole (62%), while the lowest resistance was to Gentamicin (1%) and Enrofloxacin
(8%). In terms of multiple antibiotic resistance values, marine environment samples were found to
be the higher (0.31) and the lowest value (0.21) for the bacteria isolated from wild fish species from
the Kiirtiin Dam Lake. In all systems, the MAR index was calculated higher than the threshold of
0.2.

2019, 28 pages

Keywords: Bacteria, Resistance, Fish, Aquatic systems,
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1. GENEL BIiLGILER

1.1. Giris

Yagsamin var olusundan giiniimiize kadar gegen siirede tiim canlilar i¢in hastaliklar
kavrami glindemdeki yerini her zaman korumustur. Hastalik teriminin ¢ok farkli tanimlari
olsa da genel olarak “saglikli olma durumundaki degisiklik” olarak tanimlanmaktadir
(Arda, 1996). Canlilarin normal saglikli olma durumundaki degisimlerin ¢ok farkl
nedenleri tanimlanmistir. Bu nedenler arasinda beslenme, c¢esitli stres faktorleri, ¢evresel
etkiler ve patojenler siralanabilir. Patojenik hastalik etmenleri olarak tanimlanan grup da
yine kendi icerisinde degisik alt gruplara ayrilmistir. Bunlar bakteriler, viriisler, mantarlar,
parazitler ve algler gibi ana gruplar olarak ifade edilebilir. Ozellikle sucul canlilar igerisinde
makro diizeyde yer alan ve c¢ok farkli tiir ¢esitliligine sahip olan baliklar da diger tiim
canlilar gibi bu patojenlerin varligi ile normal durumdan sapma olarak tanimlanan
hastaliklara maruz kalabilmektedir. Glinlimiizde balik patojeni olarak rapor edilen farkli
siniflara ait ¢ok sayida parazit, mantar ve viriis bulunmaktadir (Lasee, 1995). Yine bir diger
ana patojen grubunu olusturan bakteriler ile enfekte olan baliklarin hastaliklarma dair
oldukca fazla rapora diinya genelinde rastlamak miimkiindiir (Austin ve Austin, 2007).
Ulkemiz agisindan ele alindiginda balik patojeni olan bakterilerin varlig: ile ilgili ilk
caligmalarin 1960-70’1i yillarda yayinlanmaya baslandigi goriilmektedir. Bu tarihten
zamanimiza kadar gecen siirede konu ile ilgili oldukca genis bir literatiir olusmus
durumdadir. Sunulan bir derleme ¢aligmasina gore lilkemizde 2014 yilina kadar baliklardan
izole edilen ¢esitli bakterilerin tiir olarak sayisal karsilig1 48 olarak ortaya konulmustur
(Oztiirk ve Altiok, 2014). Bu saymin son yapilan ¢alismalar ile ¢ok daha yiiksek oldugu
asikardir. Bu tez ¢alismasinin ana materyalini de temsil eden {ilkemizde balik patojeni

bakterilerin tiir ¢esitliligi ve yayginlig: ile ilgili daha genis bilgilere agagida deginilmistir.

1.2. Tiirkiye’de Baliklardan izole Edilen Bakteriyel Patojenler

Ulkemiz su iiriinleri yetistiriciligi faaliyetlerinin yayginlasmasina paralel olarak bu
isletmelerde rapor edilen hastalik vakalar1 da artis gostermistir. Hastaliklar ile ilgili ilk
kayitlar paraziter kaynakli olsa da 1970’11 yillardan itibaren beslenmeye bagli hastaliklar,
bakteriyel ve nihayet 1991 yilinda viral balik patojenleri rapor edilmeye baslanmistir
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(Timur 1991; Kayis 2019). Bu kayaitlar igerisinde hem kiiltiir edilen hem de dogal farkl
balik tiirlerine ait birgok bakteri tiirii bulunmaktadir. Ulkemizde bugiine kadar rapor edilen
bakteriler igerisinde Vibrio tirleri (Vibrio anguillarum, V. alginolyticus, V. ordalii, V.
vulnificus, V. harveyi, V. parahaemolyticus) onemli bir yer tutmaktadir. Bu cinse ait
bakteriler denizel ortamda siklikla rastlanan ve Sparus aurata, Dicentrarchus labrax,
Pagrus pagrus, Oncorhynchus mykiss ve Trachurus trachurus gibi balik tiirlerinden rapor
edilen bakterilerdir (Oztiirk ve Altinok, 2014).

Bir diger 6nemli bakteri grubu ise Motil Aeromonas grubu olarak ifade edilen
bakterilerdir. Bu cinse ait bakteriler i¢erisinde iilkemizden baliklardan izole edilen tiirlere
Aeromonas hydrophila, A. sobria, A. schubertii, A. caviae ve A. media gibi Ornekler
verilebilir. Bu bakteriler konak olarak sadece denizel ortam konaklarini tercih eden Vibrio
tiirlerine gore daha fazla tiirden izole edilmistir. Bu tiirler igerisinde yaygin yetistiriciligi
yapilan Sparus aurata, Dicentrarchus labrax ve Oncorhynchus mykiss oldugu gibi (Oztiirk
ve Altinok, 2014) daha az yaygin kiiltiire edilen mersin baliklari1 (Acipenser gueldenstaedti
ve A. baeri) (Kayis vd., 2017), dogal stoklarda bulunan sazan tiirleri (Cyprinus carpio,
Capoeta. baranescui, C. ekmekcia) (Kayis vd., 2018) ve bazi akvaryum baliklari1 (Carassius
auratus) (Kayis ve Er, 2014) da mevcuttur.

Ulkemizde ilk kayit olarak 1991 yilinda gokkusagi alabaligindan (Oncorhynchus
mykiss) rapor edilen Yersinia ruckeri, baliklarda kizil agiz hastalig1 olarak bilinen 6nemli
bir bakteriyel balik patojenidir. Yetistiriciligi yapilan diger yaygin tiir olan levrek,
(Dicentrarchus labrax) baliklarindan da rapor edilmistir (Savas ve Tiire, 2007). Bu patojen
baliklarda agiz, i¢ organlar ve deride petesiyal kanamalarla karakterize olan ve ciddi
kayiplara sebebiyet veren bir bakteridir.

Yukarida bahsi gegen bakteriyel patojenler disinda ozellikle son yillarda kok
enfeksiyonlart olarak isimlendirilen ve Lactococcus garvieae tiiriiniin sebep oldugu
enfeksiyonlara da siklikla rastlanmaktadir. Gokkusagi alabaligindan (Oncorhynchus
mykiss), levrek (Dicentrarchus labrax) ve cipura (Sparus aurata) en ¢ok rapor verilen
konak tiirler olmakla birlikte, kalkan (Psetta maxima) ve sinarit (Dentex dentex) ile ilgili
kayitlara rastlamakta miimkiindiir. Gozlerde ¢ift ya da tek tarafli sisme, karacigerde
petesiyal kanli bolgelerin olusmast ve renkte kararma bu patojenin en sik rastlanan
belirtileridir (Oztiirk ve Altinok, 2014).

Pseudomonas cinsine ait bakteriler ile ilgili baliklar iizerinde yapilan g¢alismalar

irdelendiginde Pseudomonas fluorescens, P. putida, P. aeroginasa, P. luteola yine
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yetistiriciligi yapilan yaygin ekonomik tiirlerde gozlemlenen tiirler olarak ortaya
¢ikmaktadir (Kayis vd., 2009). Bunun yani sira bazi akvaryum baliklarindan da (Poecilia
reticulata, Carassius auratus) bu bakteriler ile ilgili raporlara rastlamak miimkiindiir
(Kayis ve Er, 2014).

Ulkemizin diger cografik bolgelerine gdre nispeten daha soguk iklim ozelliklerine
sahip olan I¢ ve Dogu Anadolu Bélgeleri’nde su sicaklik degerlerinin uygunlugu nedeniyle
Flavobacterium psychrophilum bakterisinin gokkusagi alabaligindan (Oncorhynchus
mykiss) siklikla rapor edildigi bilinmektedir. Bu etkenin meydana getirdigi hastaliga soguk
su hastalig1 ya da gokkusagi alabalign fry sendromu da denilmektedir (Ispir vd., 2004).
Ozellikle fry bireylerde bagisiklik sisteminin heniiz gelismedigi donemde ciddi kayiplardan
sorumlu olan bir bakteri tiirtidiir.

Bu bakteriler disinda iilkemizde baliklardan rapor edilen diger bakteriyel patojenlere
kisaca deginmek gerekirse, frunkulosis hastaliginin etmeni olan Aeromonas salmonicida
subsp. salmonicida, pseudotuberculosis etmeni Photobacterium damsela subsp. piscicida,
balik tiiberkiilii olarak bilinen hastaligin etmeni olan Mycobacterium sp. ve Piscirickettsia
damselae subsp. piscicida bu anlamda zikredilebilir (Oztiirk ve Altinok, 2014). Yine
bunlarin diginda iilkemizde bakteriyel bobrek hastaliginin etmeni olan Renibacterium
salmoninarum karedeniz alabaligindan (Salmo trutta labrax) izole edilmistir (Savas vd.,
2006).

1.3. Bakteriyel Patojenler ile Miicadele

Bakterilerin varlig1 ve hastaliklarla ilintisi Anton Van Leeuwenhoek’un 1674 yilinda
“kiigiik hayvanciklar1” kesfi, 1780’11 yillarda Danimarkali biyolog Otto Miiller’in bilimsel
isimlendirme yoOntemine goére bakterileri siniflandirmasi ve nihayet Alman patolog
Friedrich Henle’nin 1840°ta bakterilerin insan hastaliklarindan sorumlu oldugunu ispati
(germ teorisi) ile giinlimiize kadar gelen bir siirectir (Murray vd., 2005). Bakterilerin
yapisal 6zelliklerinin 6grenilmesi, onlar ile miicadelenin yollarini da insanliga agmustir.
Bakteriyel miicadelede en 6nemli pay belki de antibiyotiklerindir. Antibiyotikler dogal veya
sentetik olarak elde edilen ve bircok mikroorganizmanin liremesini engelleyen ya da
Oliimiine neden olan ajanlar olarak tanimlanmaktadir. Antibiyotiklerin ilk kullaniminin
antik ¢agda Cin’de 2500 yil once kullanildig1 bildirilmektedir. Giiniimiiz modern tip

alaninda kabul goren uygulama ise Alman Rudolph Emmerich ve Oscar Low’iin 1890’1
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yillarda Pyocyanase’t Pseudomonas aeruginosa’ya karst kullandigi antibiyotik
uygulamasidir. Bu tarihten itibaren antibiyotik kullanimi tiim diinyada sadece insan
patojeni bakteriler ile ilgili hastaliklarda degil hayvan saglhiginda da siklikla kullanilmaya
baslanmistir. Diinyada yillik antibiyotik kullanim maliyetinin 2006 y1l1 verilerine gore 20
milyar dolar (ABD dolar1) oldugu ifade edilmektedir (Mollahaliloglu vd., 200).

Bakteriyel patojenler ile miicadelede antibiyotikler hasta bireyler iizerinde tedaviyi
saglayabilen ajanlar olarak tanimlanmaktadir. Hastaligin 6nlenmesine yonelik tedbirler
acisindan bakildiginda hijyen tedbirleri, dezenfektanlar giindeme gelse de bakterilere
yonelik korunma denildiginde akla gelen ilk konu as1 uygulamalaridir. Asi, patojen olarak
bilinen mikroorganizmalarinin zayiflatilarak saglikli bireylere aktarilmasi sonucu bireyde
bagisikligin saglanmasi esasina dayanan uygulamalardir (Selguk, 2011). Giiniimiizde
bir¢ok bakteriyel ve viral patojenlere kars1 as1 uygulamalar1 gerek insanlarda ve gerekse
hayvanlarda basariyla uygulanmakta ve bulasici hastaliklara kars1 korunma saglanmaktadir.

Gilinlimiizde su triinleri alaninda, bakterilere kars1 as1 uygulamalar ve antibiyotik
kullanim1 oldukga yayginlasmis durumdadir. Ulkemizde balik patojeni bakteriler icerisinde
yer alan Yersinia ruckeri, Lactococcocus garvieae ve Vibrio sp. tiirleri i¢in ruhsath agilar
tretilmekte ve yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu sayede antibiyotik kullaniminin
azaltilmasi ve ekonomik kayiplarin dnlenmesi amaglanmaktadir (Kayis, 2019).

Balik patojeni bakterilere karsi antibiyotik kullanimi da gilinlimiizde oldukca
yaygindir. Su irlinleri yetistiriciliginde antibiyotik kullanimi bakteriyel hastaliklarin
sagaltimi i¢in olduk¢a 6nem arz etmektedir (Sekkin ve Kum, 2011). Ulkemizde su iiriinleri
yetistiricilik faaliyetlerinin yapildig: isletmelerde antibiyotiklerin kullanimi irdelendiginde,
sulfadiazin+trimetoprim, amoksisilin-klavulanik asit, florfenikol, oksitetrasiklin,
enrofloksasin ve oksolinik asit etken maddelerini igeren 41 ruhsath balik preparatinin

mevcut oldugu bildirilmistir.

1.4. Antibiyotik Kullanimi ve Bakteriyel Diren¢

Antibiyotik kullaniminin hastaliklar ile miicadelede 6nemli bir paya sahip olmasi ve
siklikla kullanimi tabii olarak bazi problemleri de giindeme getirmektedir. Bu
problemlerden igerisinde antibiyotiklere harcanan maliyet ilk olarak akla gelse de,
antibiyotiklerin canlilara ve ¢evreye verdigi zararlar giinlimiizde ¢ok daha 6nem arz eden

konular arasinda yer almaktadir. Antibiyotiklerin bakterilere karsi etkin olarak
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kullanilmasinda bazi biyokimyasal yollar tanimlanmistir. Bunlar iki ana baslikta
incelenmektedir. ilki bakteriyostatik (bakterilerin cogalmasmi onleyici) &zellikte olan
antibiyotikler ikincisi ise bakterisit (bakterileri oOldiiren) olan antibiyotiklerdir.
Antibiyotikler bakteriler lizerinde (I) hiicre duvar1 sentezini inhibe edenler, (II) protein
sentezi inhibitorleri, (IIT) niikleik asit fonksiyonu veya sentezini inhibe edenler, ve (IV)
hiicre membrant gdrevini etkileyen seklinde siniflandirilmistir  (Giilay, 2017).
Antibiyotiklerin bu etkileri, bakteriler lizerinde bulunan direng genleri sayesinde zamanla
etkisiz hale gelmeye baslamistir. Bakterilerin etkin olmayan dozlarda antibiyotige maruz
kalmasi sonucu bu diren¢ meydana gelebilmektedir. Direncin sekli, ilag direncine neden
olan genetik degisimler ve protein ekspresyonundaki degisimler seklinde olabilmektedir.
Ayrica dogal (intrinsik) direng de s6z konusudur. Kendiliginden DNA’nin yapisinda
meydana gelen degisimler veya bir organizmadan digerine direngli gen transferi ilk bahsi
gecen sekil olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Ilacin etkiledigi bolgelerin degistirilmesi, ilacin
hiicre igerisine girisinin engellenerek ilag birikiminin engellenmesi ve enzimatik
aktivasyonlar ile ilacin parcalanmasi diger direng sekilleri olarak tanimlanmistir (Harvey,
1992). Bu diren¢ mekanizmasi, bakterilere karsi siirekli yeni antibiyotiklerin kesfedilmesini
ya da daha fazla antibiyotik kullanilmasini gerektiren bir zorunluluk sebebi olmaktadir. Bu
baglamda bilim insanlar1 farkli orjinli bakterilerin mevcut antibiyotiklere karst direng
durumlarin1 yaygin olarak ¢alismaktadir. Sucul sistemler, bu tiir maddelerin neredeyse son
bulusma yerleri oldugundan 6zellikle ¢aligilmasi gereken ve takip edilen sistemlerdir. Bu
baglamda su ve su iirlinlerinden izole edilen bakterilerin antibiyotiklere karst direng ve
hassasiyetleri konusunda siirekli yeni ¢aligmalar gerceklestirilmektedir. Bu boliimde sucul
sistemlerden izole edilen bakterilerin antibiyotik direnclilikleri ile ilgili literatiir bilgisi

verilecektir.

1.5. Sucul Sistemlerden izole Edilen Bakterilerin Direnclilik Durumlar

Diinyanin ¢esitli cografyalarinda su, sucul canlilar ve sediment 6rneklerinden izole
edilen bakterilerin antibiyotik direnglilikleri yaygin olarak rapor edilmistir. Ozellikle
yerlesim yerlerine yakin olan ya da akuakiiltiir faaliyetlerinin yapildig1 alanlarda bu
raporlarin dogal olarak daha fazla oldugu gozlemlenmektedir (DePaola vd., 1995; Chelossi
vd., 2003). Oysaki sucul sistemlerin bu derece ¢alisilmis olmasina ragmen gercekte karasal

sistemlerde kullanilan antibiyotik oraninin sucul sistem canlilarina gore ¢ok daha fazla
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oldugu bilinmektedir (Giraud vd., 2006). Bu agidan bakildiginda sucul sistemlerde 6zellikle
insan patojeni olan tiirler ilk &ncelik olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Ozellikle Escherichia
coli tiirii birgok sistemde fekal kirliligin gostergesi olarak kabul gérmekte ve antibiyotiklere
direnglilik ¢alismalarina konu olmaktadir. Ornegin, Yunan adalarindaki i¢me suyu
kaynaklarindan ve yer altt kaynak sularindan izole edilen, 235 E. coli susunun
antibiyotiklere kars1 direncglerinin arastirildigi bir ¢aligmada amoksisilin-klavulanik asit
(%38,3) ve levofloksasin (%28,5), antibiyotiklerine yiiksek direnglilik, norfloksanin (%5,5)
antibiyotigine karsi ise diisiik direnglilik rapor edilmistir (Efstratiou vd., 2018).

Bu caligmalarin 6tesinde balik patojenleri, su {iriinleri isletmelerinin ¢evresinden
izole edilen bakteriler ile ilgili ¢aligmalar ise siirekli artig gosteren bir siire¢ yasamaktadir.
Bu baglamda, yine Escherichia coli tiiriiniin kara midye ve deniz salyangozlarindan izole
edildigi bir calismada antimikrobiyal direng¢ profilleri ortaya konulmus ve yiiksek oranda
(%83,3) sulfametoksazola kars1 direng kaydedilmis, en diisiik direnclilik ise florfenikole
kars1 tespit edilmistir (Terzi, 2018a). Konu iizerinde daha spesifik olarak yapilan
calismalarda balik tiirleri bazinda izole edilen bakteriler ile ilgili direnglilik profilleri de
rapor edilmektedir. Yetistiriciligi yapilan mersin baliklarindan izole edilen 37 farkli sus
tizerinde yapilan antimikrobiyal diren¢ taramalarinda en yliksek direncin sulfametoksazol
ve ampisilin (%97,3) antibiyotiklerine kars1 oldugu tespit edilmistir (Terzi, 2018b).

Dogu Karadeniz Bolgesi’'nde alabalik yetistiricilik faaliyetleri yapan 30 farkli
isletmeden izole edilen 43 farkli sus ihtiva eden 133 bakterinin antibiyotik direnci ile ilgili
calismada en yiiksek direng cephalothin %70, amoxicillin-klavulanik asit %63 ve
ampicillin %62 antibiyotiklerine kars1 gozlemlenmistir (Capkin vd., 2017). Bahsi gecen
calismada Aeromonas, Vibrio ve Pseudomonas cinsilerine ait 6 sar farkl: tiirden bu tiirlere
ait toplam 64 bakterinin yer aldig1 rapor edilmistir.

Sucul sistemlerde balik yetistiriciligi yapilan bolgelerden izole edilen ve sadece
Aeromonas cinsine ait bakteriler ile ilgili iilkemizde yapilan genis capli bir calisma
mevcuttur (Akdeniz, Karadeniz ve Ege bolgeleri). Bu calismada, 45 Aeromonas izolatinin
(4. sobria, A. hydrophila, A. salmonicida, A. bestiarum ve A. veroni) antimikrobiyal
duyarlilig1 calisilmis ve gentamisin biitiin izolatlarin duyarli oldugu tek antimikrobiyal
olarak belirlenmistir (Onuk vd., 2017).

Giliniimiizde konu ile ilgili yapilan ¢alismalarda artik sadece antibiyotik direng
profilinin ¢alisilmasi ile yetinilmemekte, direng genleri ve bu direncin aktarilmasi ile ilgili

calismalar da yapilmaktadir. Tetrasiklin (tetA, tetB, tetC, tetD), sulfanamit (sull, sul3) ve 3
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laktam (ampC, blapse) grubu antibiyotiklere direng gosteren genlerin varligi baliklardan ve
sucul sistemlerden izole edilen bakterilerden siklikla rapor edilmektedir (Capkin vd., 2017;
Terzi, 2018a). Dogu Karadeniz Bolgesi kiyilarindan 6rneklenen midye ve salyangozlardan
izole edilen bakterilerin antibiyotik direng¢ genleri ile ilgili ¢alismada sulfonamit (sull, sul2
ve sul3), beta-laktam (ampC ve b/acrx-MI), amfenikol (chloramphenicol rezistan gen,
cmlA, ve florfenikol rezistan gen, floR), aminoglikosit (aadA) ve quinolone (gnrS) rezistan
genlerinin varligini ortaya konulmasi amaglanmis, en yliksek diren¢ sulfametoksozole, en
diisiik diirenc ise florfenikole kars1 olarak belirlenmistir. (Terzi ve Isler, 2019).

Bahsi gegcen ve bu calismalara benzer olan caligmalarda izole edilen bakteriler
esasinda kendine has 6zelliklere sahip suslar olarak kabul edilebilir. Bununla birlikte ayn1
suslarin direng kabiliyetlerinde degisimler olabilmektedir. Sucul sistemlerin yeni
kontaminasyonlara ac¢ik olmasi da bir diger degisim gerekgesidir. Zira ayn1 bolgede konu
ile ilgili yapilan ¢alismalarin sonrasinda tekrarlanan ¢aligmalarda antibiyotik direnci ile
ilgili degisimler siirecin giderek farkliliklara agik oldugunu ve yeni ¢aligmalarin yapilmasi
gerekliligini oraya koymaktadir. Sunulan bu tez ¢calismasinda Dogu Karadeniz Bolgesi’nde
farkli cografik konumlardan ve sucul sistemlerden orneklenen baliklardan izole edilen

bakterilerin antimikrobiyal diren¢ durumlari arastirilmistir.



2. YAPILAN CALISMALAR
2.1. Materyal

2.1.1. Bakteriler

Tez caligmasinda kullanilan bakteriler, Dogu Karadeniz Bolgesi’nde yer alan Rize,
Artvin ve Glimiighane illerinden 6rneklenmis baliklardan ve omurgasiz tiir olan karidesten
izole dilen toplam 87 bakteridir. Orneklenen balik tiirleri hem yetistiriciligi yapilan hem de
dogal tiirler olarak iki ana baslikta belirtilmistir. Rize ili 6rneklerinin tamami denizel
ortamda yasayan baliklardan 2012-2018 yillar1 arasinda izole edilmistir. Bu bakteriler ile
ilgili bilgiler Tablo 1’de verilmistir. Diger bakteriler ise daha 6nce Recep Tayyip Erdogan
Universitesi ~ Bilimsel ~Arastirma  Projeleri Koordinatorliigii  tarafindan 2015
(2014.103.02.04 kodlu) ve 2018 yilinda desteklenen (FYL-2016-682 kodlu) projelerden
elde edilmistir. Bu bakteriler Balik Hastaliklar1 Laboratuvari’nda -80°C de stoklanmis
bakterilerdir.

Tablo 1. Rize ili deniz ortamindan izole edilen bakteriler ve izole edildikleri konak balik
tiirleri. n: say1, (*): dogal tiir

Kod Balik Tiirii Bakteri n
DE18 Denizat1 (Hippocampus guttulatus)* Vibrio sp. 1
DE37 Mezgit (Merlangius merlangus) * Vibrio alginolyticus 1
DE38 Levrek (Dicentrarchus labrax) Pseudomonas sp. 1
DE39 Levrek (Dicentrarchus labrax) Vibrio parahaemolyticus 1
DE54-55 Levrek (Dicentrarchus labrax) Vibrio sp. 2
DE169-170 Istavrit (Trachurus mediterraneus) * Aeromonas sp. 2
DE7 Istavrit (Trachurus mediterraneus) * Pseudoalteromonas sp. 1
DES Istavrit (Trachurus mediterraneus) * Brevibacterium sp. 1
DE171-175 Palamut (Sarda sarda) * Aeromonas sp. 2
DE33 GokkusagiAlabaligi(Oncorhynchus mykiss) — Vibrio anguillarum 1
DE154-155 Karides* (Philocheras trispinosus) Pseudomonas sp. 2
Toplam 15




Gilimiishane ili siirlarinda yer alan Kiirtiin Baraj Golii’nde alabalik yetistiricilik
tesislerinde bulunan alabaliklar ve ¢evresinde yasayan Alburnus derjugini ve Cyprinus

carpio tiirlerinden elde edilen bakteriler ile ilgili bilgiler Tablo 2’de yer almaktadir.

Tablo 2. Kiirtiin Baraj Goli'nde yasayan Alburnus derjugini ve Cyprinus carpio
tiirlerinden izole edilen bakteriler n: sayi, (*): Cyprinus carpio

Kod Bakteri Tiirii

K1-K16 Aeromonas allosaccharophila

K2 Aeromonas sp. 1
K4 Yersinia sp. 1
K6-K12 Aeromonas salmonicida 2
K7-K13 Pseudomonas sp. 2
K9-K32-K34 Acidovorax wohlfahrtii 3
K11 Shewanella baltica 1
K14 Shewanella putrefaciens 1
K15 Shewanella sp. 1
K17-K30- K20 Aeromonas veroni 3
K18-K21" Aeromonas sobria 2
K22" Lelliottia sp. 1
K23"-K24-K25 Lelliottia nimipressuralis 3
K26 Lelliottia amnigena 1
K28 Acinetobacter sp. 1
K31 Aeromonas hydrophila 1
Toplam 26

Kiirtiin Baraj Golii'nde son 10 yildir siirekli yetistiricilik yapan kiiltiir balik¢ilig
isletmeleri mevcuttur. Bu isletmelerde gokkusagi (Oncorhynchus mykiss) ve Karadeniz
alabalig1 (Salmo labrax) tiirleri yetistirilmektedir. Baraj goliinde yetistiriciligi yapilan bu
tiirlerden elde edilen bakteriler ile bilgiler de Tablo 3’te sunulmugstur. Bu bilgilere gore 6
bakteri susu Salmo labrax tiirtinden diger 8 sus ise Oncorhynchus mykiss tiirinden izole
edilmistir. Bu bakteriler igerinde balik patojeni olarak siklikla rapor edilen Yersinia ruckeri
bakterisi de yer almaktadir. Bunun disinda Aeromonas sobria ve Aeromonas veroni diger
dikkat ¢eken balik patojenleridir. Tablo 4’te ise Deriner Baraj Golii'nden izole edilen

bakterilere yer verilmistir.



Tablo 3. Kiirtiin Baraj Goli'nde yetistirilen gokkusagt (Oncorhynchus mykiss) ve
Karadeniz alabalig1 (Salmo labrax) tiirlerinden izole edilen bakteriler. n: say1, (*):
Salmo labrax

Kod Bakteri Tiirii n
KY1* Aeromonas sobria 1
KY2* Pseudomonas sp. 1
KY4 Acinetobacter johnsani 1
KY5* Acinetobacter wolffii 1
KY6*- KY9*- KY12- KY15 Acinetobacter sp. 4
KY7* Escherichia vulneris 1
KY17 Yersinia ruckeri 1
KY19-KY20 Aeromonas veroni 7
KY22-KY23 Bacillus simplex 2
Toplam 14

Tablo 4. Deriner Baraj Go6li’ndeki dogal baliklardan izole edilen bakteriler

Kod Balik tiirii Bakteri n
D3-D4 Squalius oriantalis Citrobacter sp. 2
D5 Barbus. artvinica Aeromonas media 1
D6-D12-D14- Barbus. artvinica,

D29-D36-D38- Capoeta.ekmekciae, C. Aeromonas sp. 7
D40 baranescui A. fesciatus

DIDISDIT  Copo s C s iophla 4
D8-D28-D39 C. baranescui, S. oriantalis Aeromonas salmonicida 3
D9-D32 Aphanius. fesciatus Pseudomonas sp. 2
Dl11 A. fesciatus Pseudomonas fluorescens 1
D15 S. oriantalis Rahnella sp. 1
g;g_DZO_DB_ g ()b}z.;i’:;ls;ui’ Capoeta. siboldi, Aeromonas allosaccharophila 4
D19 C. baranescui Aeromonas caviae 1
D24 A. fesciatus Acinetobacter calcoaceticus 1
D21 C. ekmekciae Pseudomonas jessenii 1
D26 C. baranescui Shewanella sp. 1
D31-D33-D37 C. baranescui Shewanella putrefaciens 3
Toplam 32
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Artvin ili sinirlarinda yer alan Deriner Baraj Golii’nde yasayan dogal tiirlerden izole
edilen bakterilerin tamami dogal olarak baraj goliinde yasayan sazan tiirlerinden izole

edilmis bakterilerdir.

2.1.2. Besiyerleri

Bakterilerin derin dondurucudan ilk ¢ikarilmasi ve liremesi amaciyla triptik soy agar
(TSA) besiyeri kullanilmistir (Lasee, 1995). Denizel izolatlar i¢in ise bu besiyerine tuz
ilavesi yapilarak kullanilmistir. Antibiyogram testleri i¢in Mueller Hinton Agar (MHA)

besiyeri kullanilmistir.

2.1.3. Antibiyotikler

Calismada antimikrobiyal hassasiyet testleri i¢in kullanilan antibiyotik diskleri
(Bioanalyse, Ankara), Ampisilin (AM10pg), Gentamisin (CN10pg), Oksitetrasiklin
(T30ug), Amoksisilin-Klavulanik Asit (AMC10pg), Enrofloksasin (ENR5pug),
Trimetoprim/Sulfametoksazol (SXT25ug), Florfenikol (FFC30pg), Sulfametoksazol
(SMZ25pg), Eritromisin (E15pg) seklindedir.

2.2. Metot

2.2.1. Antibiyogram Testlerinin Uygulanmasi

Triptik Soy Agar besiyerinde iiretilen saf bakteri kolonileri Clinical and Laboratory
Standarts Institute (CLSI, 2018) yonergelerine uygun sekilde Mueller Hinton Agar
besiyerine aktarilmistir. Bu aktarimda bakteri yogunlugu McFarland 0,5 standardina uygun
olarak belirlenmis ve tiim islemler aseptik olarak uygulanmistir. Bahsi gegen antibiyotik
diskleri bakterilerin inokiile edildigi besiyeri iizerine aseptik olarak yerlestirilmistir.
Besiyeri plaklar1 224+2°C sicaklikta 18-36 saat inkiibe edilmislerdir. Olusan zon c¢aplari
CLSI (2018) yonergesine gore direngli (D) ve hassas (H) olarak kaydedilmistir (Sekil 1).
Bu degerlerin arasinda yer alan degerler ise orta (O) olarak ifade edilmistir. Bu duyarlilik

araliklar1 Tablo 5°te sunulmustur.
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Tablo 5. Antibiyogram testi duyarlilik degerleri (CLSI, 2018).

Duyarhhik Zon Degerleri (mm)

Antimikrobiyal madde
Direncli (D) Hassas (H) Orta (O)

Ampisilin (AM10pg) <13 >17 14-16
Gentamisin (CN10ug) <12 >15 13-14
Oksitetrasiklin (T30pg) <14 >19 15-18
Amoksisilin-Klavulanik Asit (AMC10pg) <13 >18 14-17
Enrofloksasin (ENR5pug) <16 >21 17-20
Trimetoprim/Sulfametoksazol (SXT25ug) <10 >16 11-15
Florfenikol (FFC30pg) <14 >19 15-18
Sulfametoksazol (SMZ25ug) <12 >17 13-16
Eritromisin (E15pg) <13 >23 14-22

2.2.2. Cogul Antibiyotik Diren¢ indeksi (MAR)
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Cogul antibiyotik diren¢ indeksleri (MAR) tiim izolatlar i¢in ve izole edildikleri
sucul sisteme gére ayri ayr1 hesaplanmustir. Izolatin direncli oldugu antibiyotik sayisinimn
kullanilan tiim antibiyotiklere orani seklinde bir hesaplama yapilmistir (Krumperman,
1983). MAR indeksinin 0,2 den biiylik olmasi ortamda antibiyotik kirliliginin olduguna

isaret etmektedir.
2.2.3. Sonuclarin Degerlendirilmesi
Elde edilen sonuglar tablo seklinde sunulmustur. Bu tablolarda bakteri gruplari izole

edildikleri sucul sistemler dikkate alinarak, dogal ve kiiltiir baliklarindan izole edilmelerine

gore ve tiir bazinda degerlendirmeler yapilarak ayr1 ayr1 degerlendirilmistir.
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3. BULGULAR

Rize ili denizel ortamda yasayan baliklardan izole edilen bakterilerin antimikrobiyal
diren¢ durumlar1 Tablo 6’da sunulmustur. Elde edilen verilere gore tiim bakteriler igerisinde
en yiiksek direng Sulfametoksazol (%80) antibiyotigine karsi tespit edilirken tiim
bakterilerin Enrofloksasin antibiyotigine kars1 hassas oldugu (%100) belirlenmistir. Direng
acisindan Ampisilin ikinci sirada (%66,6) yer alirken, diger antibiyotiklere karsi direng
%26,6 degerini gecmemistir. Bakteri bazinda bakildiginda ise antibiyotiklere karsi en
yiiksek diren¢ gosteren bakterinin Karidesten (Philocheras trispinosus) izole edilen
Pseudomonas sp. oldugu belirlenmistir. Dogal ve kiiltiir edilen bakteriler arasinda belirgin

bir direng farkinin olmadig1 gézlemlenmistir.

Tablo 6. Denizel ortamda yasayan baliklardan izole edilen bakterilerin direng profilleri,
(*): dogal tiir

Antibiyotik
Kod AM CN T AMC ENR SXT FFC SMZ E MAR
10 10 30 30 5 25 30 25 15
DE18* H H H (0) H H H D O 0,11
DE37* D H H H H H H 0] H 0,11
DE38 D H H D H H O D D 0,44
DE39 H H H H H H H D H 0,44
DE54 H H H H H H H D H 0,11
DESS D H D D H H H D H 0,44
DE169* D H H H H H H D H 0,22
DE170* D H H H H H H D H 0,22
DE7* D H (0] (0] H D D D D 0,55
DESS H H H H H D H D H 0,22
DE171* H H H H H H H D H 0,11
DE175* (0] H H H H H H D 0 0,22
DE33 D H H (0] H H H H H 0,11
DE154* D H D D H D D D D 0,77
DEI155* D H (0] D H D D H D 0,66
Diren¢% 66,6 0 13,3 26,6 0 26,6 20 80 26,6 031

Ampisilin (AM10pg), Gentamisin (CN10pg), Oksitetrasiklin (T30pg), Amoksisilin-Klavulanik
Asit(AMC10ug), Enrofloksasin (ENRS5ug), Trimetoprim/Sulfametoksazol (SXT25ug), Florfenikol
(FFC30pg), Sulfametoksazol (SMZ25ug), Eritromisin (E15ug)
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Kiirtlin Baraj Golii dogal tiirlerinden izole edilen bakterilerin antibiyotik direng

profilleri Tablo 7°de verilmistir.

Tablo 7. Kiirtiin Baraj Goli’ndeki dogal baliklardan izole edilen bakterilerin direng

profilleri
Antibiyotik
Kod AM CN T AMC ENR SXT FFC SMZ E MAR
10 10 30 30 5 25 30 25 15

K1 D H D H H D H D D 0,55
K16 D D D H H H H D D 0,44
K2 D H D H H D H D (0] 0,44
K4 D H H H H H H H H 0,11
K6 D H D H H H H D H 0,33
K12 D H D H H H H H H 0,22
K7 D H D H H (0] D D D 0,66
K13 D H (0) (@) H D D D 0] 0,44
K9 H H H H H H H D H 0,11
K32 H H H H H H D D H 0,22
K34 H H (0) H H D D D (0] 0,33
K11 H H H H H H H H 0] 0
K14 D H H H H H H H H 0,11
K15 D H H H H H H H H 0,11
K17 H (@) D H H H H H H 0,11
K30 D H H H H H H H H 0,11
K20 D H H H H H H H H 0,11
K18 D H D H 0] H H H D 0,33
K21 H H H H H H H H (0] 0
K22 H H H H H H H H H 0
K23 H H H H H H H D H 0,11
K24 H H H H H H H D H 0,11
K25 H H H H H H H D H 0,11
K28 H H (@) H H (0] (0] D H 0,11
K31 D H H (@) H H H H H 0,11
Direnc% 56 4 32 0 0 24 16 52 12 0,21

Ampisilin (AM10pg), Gentamisin (CN10pg), Oksitetrasiklin (T30pg), Amoksisilin-Klavulanik
Asit(AMC10ug), Enrofloksasin (ENRS5ug), Trimetoprim/Sulfametoksazol (SXT25ug), Florfenikol
(FFC30pg), Sulfametoksazol (SMZ25ug), Eritromisin (E15pg)

Elde edilen bulgulara gore bu grupta tiim bakteriler dikkate alindiginda en yiiksek
diren¢ Ampisilin = (%56) ve Sulfametoksazol (%52) antibiyotiklerine oldugu
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gozlemlenmistir. Amoksisilin-Klavulanik Asit ve Enrofloksasin antibiyotiklerine karsi ise

direng gozlemlenmemistir. Yine Gentamisin (%4) en az direncin oldugu antibiyotik

olmustur. Bakteri bazinda degerlendirildiginde ise Shewanella baltica, Aeromonas sobria

ve Lelliottia sp. hassas bakteriler olarak one ¢ikmaktadir.

Yine Kiirtiin Baraj1 ile ilgili degerlendirdigimizde, yetistiriciligi yapilan baliklardan

izole edilen bakterilerin direng profili Tablo 8’de sunulmustur. Bu grupta yer alan KY'17

susu olan Yersinia ruckeri bakterisinin antibiyotiklerin ¢coguna kars1 direngli olmasi (MAR

indeksi 0,77) dikkat ¢eken bir detay olmustur.

Tablo 8. Kiirtiin Baraj Golii’nde yetistiriciligi yapilan baliklardan izole edilen bakterilerin

direng profilleri, (e), Yersinia ruckeri, (*): Salmo labrax

Antibiyotik
Y AM CNI T AMC  ENR  SXT FFC SMZ E MAR
10 0 30 30 5 25 30 25 15

KY1* D H D H H D H D H 0,44
KY2* D H H H H H 0] 0] o 011
KY4 D H ¢} ¢} H H D H o 022
KY5* o} H H H H H H H H 0
KY6* H H ¢} H H 0 H D H 011
KY9* H H H H H H H H 0 0
KY12 D H ¢} ¢} ¢} H H H H 011
KY15 D H H H H H H ¢} H 011
KY7* H H H H H H H D H 011
KY17e D H D D D D D D H 077
KY19 D H H H H H H D H 022
KY20 D H D ¢} H D D D 0O 055
KY22 D H D H ¢} D D D 0O 055
KY23 H H D H H H H D H 022
Diren¢% 64,2 0 35,7 7,1 7,1 28,5 35,7 57,1 0 0,25

Ampisilin (AM10pg), Gentamisin (CN10ug), Oksitetrasiklin (T30pug), Amoksisilin-Klavulanik
Asit(AMC10ug), Enrofloksasin (ENR5ug), Trimetoprim/Sulfametoksazol (SXT25ug), Florfenikol

(FFC30pg), Sulfametoksazol (SMZ25ug), Eritromisin (E15pg)

Deriner Baraj Golii'nden izole edilen bakterilerin antibiyotik diren¢ profilleri Tablo

9’da verilmistir.
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Tablo 9. Deriner Baraj Golii'ndeki dogal baliklardan izole edilen bakterilerin direng

profilleri
Antibiyotik
Kod AM CN T AMC ENR SXT FFC SMZ E MAR
10 1030 30 5 25 30 25 15
D20 D H D H H H H D H 0,33
D19 D H H O H H H D H 0,22
D28 D H H H H H H D D 0,33
D24 D H O O D H D D 0 0,44
D39 D H H H H H H H 0 0,11
D26 D H H H H H H D D 0,33
D27 D H H H H H H D H 0,22
D13 D H H H H H H 0 D 0,22
D3 D H H D H H H H 0 0,22
DIl D H O H H H D H 0 0,22
D32 D H D H H H H D H 0,33
D5 D H H O H H H D 0 0,22
DI2 D H H O H H 0 D D 0,33
D8 D H H H H H H D H 0,22
D33 H H H H H H H D H 0,11
D21 D H H H D 0 H D 0 0,33
D17 D H H H H H H D H 0,22
D18 D H H H H H H H H 0,11
D30 H H H H H H H D H 0,11
D36 D H D H H H H H D 0,33
D9 D H O D H H H D 0 0,33
D37 D H H H H H H H H 0,11
D22 D H H O H H H D H 0,22
D23 D H H H H H H D H 0,22
D29 D H H H H H H D 0 0,22
D15 D H H H H H H H 0 0,11
D7 D H H D H H H H H 0,22
D14 D H H H H H H D D 0,33
D6 D H D H H H H D D 0,44
D40 D H H H H H H H H 0,11
D4 D H H H H H H H H 0,11
D38 D H H H H H H D D 0,33
Diren¢% 93,7 0 125 93 625 0 625 656 25 0.24

Ampisilin (AM10pg), Gentamisin (CN10pg), Oksitetrasiklin (T30pg), Amoksisilin-Klavulanik
Asit(AMC10pg), Enrofloksasin (ENR5pg), Trimetoprim/Sulfametoksazol (SXT25ug), Florfenikol
(FFC30pg), Sulfametoksazol (SMZ25ug), Eritromisin (E15pg)

Bu verilere gore tiim izolatlarin Gentamisin ve Trimetoprim/Sulfametoksazol

antibiyotiklerine kars1 direng gdstermedigi, buna karsin Ampisilin ve Sulfametoksazol’e
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kars1 yliksek direng gosterdigi belirlenmistir. Tiim izolatlar igerinde (32) sadece 8 izolatin
MAR indeksinin kritik esik olan 0,2’den daha diisiik olarak belirlenmistir.

Tiim izolatlar dikkate alindiginda bu bakteriler arasinda en fazla sus ile temsil edilen
bakteri grubu Aeromonas tiirleridir. Aeromonas tirlerine ait direng yiizdeleri sonuglari
Tablo 10°da verilmistir. Buna gére Ampisilin ve Sulfametoksazol antibiyotiklerine karsi
olan direng diger antibiyotiklere karsi daha yiiksek bulunmus, tim Aeromonas suslarinin
direng gostermedigi tek antibiyotik Enrofloksasin olarak belirlenmistir. Buna paralel
olarak, Gentamisin, Amoksisilin-Klavulanik Asit ve Florfenikol antibiyotiklerine sadece

birer susun direncli olmasi1 dikkat ¢ceken bir detay olmustur.

Tablo 10. Tiim izolatlar ve bu izolatlar igerisinde en fazla sus ile temsil edilen 4eromonas
tiirleri i¢in direnglilik durumu. (*) beta laktamaz kombinasyonu (kalavunik asit).

Aeromonas sp. Tiim bakteriler

Antimikrobiyal Madde

n Direncli % n  Direncli %
Ampisilin (AM10pg) 38 35 92,1 87 62 71,2
Gentamisin (CN10pg) 38 1 2,63 87 1 1,1
Oksitetrasiklin (T30ug) 38 12 31,5 87 19 21,8
Amoksisilin-Klavulanik Asit (AMC10ug)* 38 1 2,63 87 7 8
Enrofloksasin (ENR5ug) 38 0 0 87 3 3,4
Trimetoprim/Sulfametoksazol (SXT-25ug) 38 4 10,5 87 12 13,8
Florfenikol (FFC-30pg) 38 1 2,63 87 13 14,9
Sulfametoksazol (SMZ25ug) 38 27 71 87 54 62
Eritromisin (E15ug) 38 9 23,6 87 15 17,2

Tiim izolatlara bakildiginda ise yine Ampisilin ve Sulfametoksazol en yiiksek direng
gosterilen antibiyotikler olmus, diisiik diren¢ olarak ise Gentamisin, Enrofloksasin ve
Amoksisilin-Klavulanik Asit 6ne ¢ikan antibiyotikler olmustur. Yine tiim bakterilerin ve
bolgelere gore bakteri dagiliminin irdelendigi MAR indeksi sekil incelendiginde (Sekil 2),
tiim gruplarin esik deger olan 0,2 degerinden yiiksek bir indeks degerine sahip oldugu
belirlenmistir. Ozellikle denizel izolatlarin 0,31 degeri ile en yiiksek indeks degerinde
olmast dikkat c¢eken bir detay olmustur. Bunun yani sira su firiinleri yetistiricilik
faaliyetlerinin yapilmadigi Deriner ekosisteminden izole edilen bakterilerin MAR indeksi,
0,24 degerinde hesaplanmistir. Tiim bakteriler bireysel olarak degerlendirildiginde Kiirtiin

ekosisteminde kiiltiire edilen baliklardan izole edilen Yersinia ruckeri ve denizel ortamda
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karidesten izole edilen Pseudomonas sp.’nin MAR indeksleri 0,77 ile en yiiksek deger

olarak kaydedilmistir.
0,35
0,3
0,25
3
[3) 0 ,2
k=
B=|
g 0,15
0,1
0,05
0
Deniz Kiirtiin Dogal Kiirtiin Yetistiricilik =~ Deriner Tiim izolatlar

Sekil 2. izolatlarm sucul ekosisteme gére cogul antibiyotik direng (MAR) indeksleri
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4. TARTISMA ve SONUCLAR

Sucul sistemeler sadece kendi i¢ginde yer alan isletmeler ya da sanayi kuruluslarindan
degil igerisinde bulundugu havzanin tiim unsurlarindan etkilenen son rezervlerdir. Ozellikle
denizler ve goller (baraj golleri de dahil) bu etkilesimi en fazla yasayan sucul sistemlerdir.
Yer iistli ve yer alt1 sularinin tiim havzalarin kirlilik unsurlarini tagimasi ile bu sistemlerde
ciddi birikimlerin oldugu bir gergektir (Kayhan ve Yon, 2014). Bu baglamda
degerlendirildiginde sunulan bu tez calismasinda c¢alisilan bakterilerin izole edildikleri
sucul sistemler, yukarida bahsi gegen kirliligin birikim merkezleri olarak tanimlanan baraj
golleri ve denizel alanlardan olusmaktadir. Bu ¢alismada antimikrobiyal maddelere karsi
bakteriyel direncin MAR indeksi vasitasiyla kiyaslanmasi s6z konusu oldugunda en yiiksek
degerin denizel ortamda olmasi bu bilgileri dogrular niteliktedir.

Su tiriinleri yetistiricilik faaliyetlerinin 6nemli bir ayagini da hastaliklar ve hastaliklar
ile miicadele olusturmaktadir. Bakteriyel patojenlerden kaynakli hastaliklar i¢in kullanilan
antibiyotiklerin her gegen giin doz ve ¢esitliligi artan bir egilim gostermektedir. Bu bilgi
bize yetistiricilik faaliyetlerinin yapildigi sucul sistemlerde antibiyotiklere karsi
olusabilecek direncin daha yiiksek olabilecegi gergegini ifade etmektedir (Caruso, 2016).
Bu bilgilerin aksine bu tez c¢aligmasinda, su tirlinleri yetistiriciligi faaliyetlerinin hig
olmadig1 Deriner izolatlarinda belirlenen direncin yetistiricilik faaliyetleri olan Kiirtiin
izolatlarindan yiiksek olmasi dikkat ¢eken bir konudur. Bu durumun daha ¢ok havza
genisligi agisindan Deriner barajinin daha biiyiik bir alana ve yerlesime hitap etmesinden
ve karasal kontaminasyondan kaynaklandigi s6ylenebilir. Bu goriisii destekleyebilecek bir
bulgu olarak, balik patojeni olarak bilinen bakterilere karsi kullanilan antibiyotiklerin
direng yilizdesinin Deriner izolatlarinda ya sifir degerinde ya da oldukc¢a diisiik olmasi
gosterilebilir. Buna karsin insanlarda yaygin olarak kullanilan penisilin grubu olan genis
spektrumlu ampisilin antibiyotigine kars1 Deriner izolatlarinda ¢ok ciddi bir direng (%93,7)
belirlenmistir.  Yine sulfanomid sinifi antibiyotiklerin en eskilerinden olan
sulfametoksazolde yiiksek oranda direng gosterilen bir antibiyotik olmustur (%65,6).
Kiirtiin 6rneklerinde ise durum literatiir bilgilerini destekler niteliktedir. Bu 6rneklerde
dogal balik tiirlerinden izole edilen suslarin MAR indeksi kiiltiir baliklarindan izole dilen
suslardan daha diisiik olarak belirlenmistir. Daha net bir bilgi ve yorum yapabilmek icin
baliklarda siklikla kullanilan antibiyotiklere bakildiginda, dogal baliklardan elde edilen
suslarda direng profili enrofloksasin (%0) ve florfenikol (%16) degerlerinde iken, bu
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degerler kiiltiir baliklar1 izolatlarinda sirasiyla, (%7,1), (%35,7) olarak belirlenmistir.
Ayrica kiiltiir suglarinda MAR indeksi de daha yiiksek bulunmustur.

Bakteriler tiir bazinda incelendiginde ise Kiirtiin 6rneklerinde balik patojeni olarak
yaygin olan Yersinia ruckeri bakterisi 6zellikle dikkat ¢eken bir direng profili sergilemistir.
Ozellikle yeni nesil olarak nitelendirilen ve son yillarda bircok balik patojeni bakteriye
kars1 etkin kullanilan enrofloksasin ve florfenikol gibi antibiyoitiklerde dahi direng olmasi
onemli bir bulgudur. izolatlar arasinda en yaygin cins olan Aeromonas bakterilerinin
Yersinia ruckeri’nin aksine enrofloksasin ve florfenikol antibiyotiklerine karsi direng
gostermemesi olumlu bir bulgudur. Buna karsin 6zellikle bolgede uzun siire kullanimi
oldugu bilinen oksitetrasiklin’e karsit olan %31,5’1ik direng beklenen bir bulgudur. Zira
benzer bir caligmada balik ve su kokenli Aeromonas bakterilerine karst uygulanan
oksitetrasiklin antibiyotiginin direng orani %37,8 olarak rapor edilmistir (Onuk vd., 2017).
Lelliottia sp. genellikle bitkisel orjinli bir bakteri olmasina karsin insanlardan da izole
edilen tiirtidiir (Yuk vd., 2018). Bu bakteri grubunun sulfametoksazol disinda uygulanan
tiim antibiyotiklere karsi hassas olmas1 dikkat ¢eken bir bulgudur.

Gerek denizel ve gerekse tatli su sistemlerinde yetistiriciligi yapilan konak tiirlerden
izole edilen bakterilerin direng profilleri incelendiginde gentamisin ve eritromisin direng
gosterilmeyen ortak antibiyotikler olarak karsimiza ¢ikmistir. Bu durumun tek istisnai
ornegi DE38 kodlu ve yetistiriciligi yapilan Levrek (Dicentrarchus labrax) baligindan izole
edilen Pseudomonas sp. olmustur. Bu tiir sadece eritromisine kars1 direng géstermistir. Bazi
kaynaklarda makrolit grubu olan eritromsin antibiyotiginin hidrofobik yapilar1 nedeniyle,
Enterobacteriaceae ailesi liyeleri olan Pseudomonas ve Acinetobacter tiirleri gibi ¢ogu
gram negatif bakterinin hiicre duvarindan gecemedikleri bildirilmektedir (Zhanel vd., 2001;
Tiinger vd., 2008). Bu baglamda bakildiginda bu g¢alismada toplam 10 Pseudomonas
orneginde direng %50, hassasiyet ise %20, orta diizey ise %30 olarak belirlenmistir. Toplam
8 sus ile temsil edilen Acinetobacter grubu bakterilerde ise eritromisine karsi direng %0°dur.
Bu durum literatiir ile ¢elismektedir. Eritromisinin o6zellikle Acinetobacter grubu
bakterilere karsi etkin oldugu ve gerektiginde tedavi edici bir ajan olarak kullanilabilecegini
gostermektedir.

Penisilin grubu antibiyotiklerin i¢erisinde yer alan aminopenisilinler diger penisilin
tiirlerine nazaran Gram (-) bakterilerde etkinligi daha fazla olan grubu temsil etmektedir.
Ancak son yillarda bu grup antibiyotiklere de bakteriyel direncin olustugu ile ilgili literatiir

bilgilerine rastlanmaktadir (Ayaz, 2017). Bu durum calismanin bulgular1 ile kismen
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eslesmektedir. Aminopenisilin grubu olan ampisilin antibiyotigine karsi tiim bakterilerin
direng orani %71,2 olarak kaydedilmistir. Buna karsin, ayn1 grupta yer alan amoksisilin’e
ise bu diren¢ %8’dir. Bu durum Amoksisilin (AMC10pg)’in ayn1 zamanda klavulanik asit
ile desteklenmis olmasindan kaynaklanabilir. Ciinkii 6zellikle klavulanik asit
kombinasyonu ile bu antibiyotigin, beta laktamaz enzimi salgilayabilme ihtimali olabilecek

bakterilerin bu enzimi salgilamasi engellenmekte ve direng kirilmaktadir.
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5. ONERILER

Gergeklestirilen bu tez calismasi ile Dogu Karadeniz Bolgesi’nde yer alan farkhi
sistemlerin balik faunasindan izole edilen bakterilerin bazi1 antibiyotiklere kars1 direnglilik
durumu tespit edilmistir. Bu tespitler sonucunda yapilabilecek oOneriler asagida
sunulmustur.

1. Bahsi gegen sucul sitemlerde antibiyotiklere kars1 farkli oranlarda direng gelisimi
oldugu goriilmiistiir. Bu direncin olusumunda gerek karasal canlilarin kullanimi1 ve gerekse
su trlinleri yetistiricilik faaliyetlerinde antibiyotiklerin kullanim1 etkilidir. Bu nedenle
antibiyotik kullanimina gerek kalmayacak tedbirler alinmasi elzemdir. Asilama ve hijyen
tedbirleri en 6nemli basliklardir.

2. Antibiyotik kullanimi1 gerektiren hallerde mutlaka uzman goriisii alinmali ve etkin
antibiyotik ve yeterli doz mutlaka uygulanmalidir.

3. Antibiyotik kullanimi hakkinda halk bilin¢lendirilerek gereksiz —antibiyotik
kullaniminin 6niine gegilmesi saglanmalidir.

4. Bu calismada bakterilerin diren¢ genleri ve bu genleri aktarim 6zellikleri

incelenmemistir. Gelecekte bu konu ¢alisilabilir.
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