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I 

ÖZET 

 

ÇİĞ SÜTLERDEN ENTEROCOCCUS SPP. İZOLASYONU, ANTİBİYOTİK 

DİRENÇLİLİK VE BAZI VİRULANS FAKTÖRLERİNİN BELİRLENMESİ 

 

Bu çalışmada Hatay ilinde satışa sunulan çiğ sütlerde enterokok türlerinin 

izolasyonu ve identifikasyonu, izolatların antibiyotiklere olan duyarlılıklarının, dirence 

aracılık eden mekanizmaların ve virülens genlerinin (asa1, gelE, cylA, esp ve hyl) 

belirlenmesi amaçlandı. Bu kapsamda incelenen 120 çiğ süt örneğinin 95'inden (%79.2) 

Enterococcus spp. izole edildi. Tür spesifik primerlerle yapılan Poimeraz Zincir 

Reaksiyonu (PZR) ile izolatların 87'si (%91.6) E. faecalis, 5'i (%5.3) E. faecium, 2'si 

(%2.1) E. durans ve 1'i de (%1.1) E. gallinarium olarak identifiye edildi. İzolatların 

tamamı vankomisine duyarlı bulunurken, %41,1'i (n=39) tetrasikline, %33,7'si (n=32) 

rifampine, %27,4'ü ampisiline (n=26), %11,6'sı eritromisine (n=11), %5,3'ü yüksek 

düzeyde gentamisine (n=5), %3,2'si kloramfenikole (n=3) ve %2,1’i (n=2) de 

siproflaksasine dirençli bulundu. İzolatların 29'u (%30,5) ise incelenen tüm 

antibiyotiklere duyarlı bulundu. mPZR ile araştırılan virülens genleri izolatların 84'ünde 

(%88,4) saptandı. En yaygın virülens geni olarak gelE (67, %79,8) saptanırken; bunu 

sırasıyla asa1 (54, %64,3), esp (53, %63,1) ve cylA geni (9, %10,7) izledi. İzolatların 

hiçbirinde ise hyl geni tespit edilmedi. Tetrasiklin dirençli izolatların 32'inde tetM, 

2'sinde tetK, 2'sinde tetL ve 4'ünde tetM ve tetK birlikte tespit edildi. Eritromisin direnç 

genlerinden ermB 8 izolatta ve ermA 1 izolatta, cat geni ise kloramfenikol dirençli 

izolatların sadece 1'inde tespit edildi. Aminoglikozid dirençli izolatların 3’ünde aac(6)-

Ie-aph(2)-Ia geni, 1’inde ise aac(6')-Ie-aph(2'')-Ia + aph(3)-IIIa geni birlikte belirlendi. 

Çalışmanın sonuçları çiğ sütlerin antibiotik direnç ve virülens genleri yönünden 

önemli bir rezervuar olduğunu göstermiştir. Çiğ sütlerin tüketilmesi sonucunda 

gastrointestinal sistemde bulunan diğer bakterilere bu genlerin aktarılması halk sağlığı 

açısından potansiyel öneme sahiptir. Bu nedenle çiğ sütlerdeki bakterilerin antibiyotik 

direnç profillerinin ve virülens özelliklerinin sürekli izlenmesi önem arz etmektedir. 

 

2019, 49 sayfa  

 

Anahtar kelimeler: Çiğ süt, Enterococcus spp., antimikrobiyal direnç, virülens genleri 



II 

ABSTRACT 

 

ISOLATION OF ENTEROCOCCUS SPP., DETERMINATION OF ANTIBIOTIC 

RESISTANCE AND DETECTION OF SOME VIRULENCE FACTORS IN RAW 

MILK 

 

In this study, it was aimed to isolate and identify Enterococcus spp. in raw milks 

sold in Hatay province, to investigate antibiotic susceptibilities and resistance 

mechanisms implicated and presence of virulence genes (asa1, gelE, cylA, esp and hyl) 

of the isolates.  To this end, 120 raw milk samples examined and Enterococcus spp. was 

isolated in 95 (79.2%) raw milk samples. Of the 95 Enterococus spp., 87 (91.6%) were 

identified as E. faecalis, 5 (5.3%) as E. faecium, 2 (2.1%) as E. durans and 1 (1.1%) as 

E. gallinarium by using species spesific Polymerase Chain Reaction (PCR). While all 

isolates were susceptible to vancomycin, various rates of resistance to tetracycline 

(41.1%, n=39), rifampine (33.7%, n=32), ampicillin (27.4%, n=26), erythromycin 

(11.6%, n=11), gentamicin (5.3%, n=5), chloramphenicol (3.2%, n=3), and ciproflaxine 

(2.1%, n=2) were determined. Twentynine (30.5%) isolates were susceptible to all 

antibiotics tested. The virulence genes were detected in 84 (88.4%) of the isolates. The 

most common virulence gene was gelE (67, 79.8%), followed by asa1 (54, 64.3%), esp 

(53, 63.1%) and cylA gene (9, 10.7%) by mPZR. The hyl gene was not detected in any 

of the isolates. The most common gene detected in tetracycline-resistant isolates was 

tetM (n=32), followed by tetM-tetK (n=4), tetK (n=2) and tetL (n=2), respectively. 

Erythromycin resistance was associated with ermB (n=8) and ermA (n=1), whereas cat 

gene was only detected in one isolate. Among aminoglycoside-resistant isolates, three 

isolates carried aac(6')-Ie-aph (2'')-Ia gene, one carried both aac(6')-Ie-aph (2'')-Ia and 

aph (3)-IIIa, 

The results of the study indicated that raw milk is an important reservoir for 

antibiotic resistance and virulence genes. Consumption of raw milk causes a potential 

risk to public health due to the transfer of these genes to the other bacteria in the 

gastrointestinal tract Therefore it is important to monitor the antibiotic resistance 

profiles and virulence characteristics of the bacteria in raw milk. 

 

2019, 49 pages  

 

Key words: Raw milk, Enterococcus spp., antimicrobial resistance, virulence genes
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1. GİRİŞ 

 

Vücudun ihtiyacı olan besinleri ve enerjiyi her gün yeterli miktarda almak dengeli 

beslenmedir. En önemli besin kaynaklarımızdan biri de süt ve süt ürünleridir. Süt 

içeriğinde var olan protein, kalsiyum, fosfor, B2 ve B12 vitamini gibi birçok besin 

maddesinin kaynağı olduğundan insan beslenmesinde önemlidir (Jain, 1998; Black ve 

ark., 2002). Endüstriyel gelişimle beraber tüketicilerin talepleri daha sağlıklı ve daha 

doğal hayvansal ürünlere yönelmektedir. Bunlardan biri de çiğ süttür (Zastempowska ve 

ark., 2016). Türk Standartları (TS) 1018 çiğ süt standardına göre süt; inek, koyun, keçi 

ve mandaların meme bezlerinden salgılanan, kendine has tat ve kıvamı olan, içine başka 

maddeler karıştırılmamış, içinden herhangi bir maddesi alınmamış, beyaz veya krem 

renkli sıvıdır (Besler ve Ünal, 2006). 

Çiğ sütte bulunan patojen bakterileri sütün besin değerine zarar vermeden yok 

etmek için pastörizasyon veya ultra yüksek ısı (UHT) gibi işlemler uygulanmaktadır. 

Ancak Türkiye gibi gelişmekte olan ülkelerde süt üreticilerinden tüketiciye direk 

satılabilmektedir (Arabacıoğlu Özbilen 1993; Miller ve ark., 2000). Süt soğuk zincirle 

taşınmadığı durumlarda ise içeriğinde bulunan mikroorganizma sayısında artış ve besin 

değerinde azalma gözlenebilmektedir (Ordolf  2001; Sun ve ark., 2001).   

Halk sağlığı ve gıda güvenliği uzmanları, dünya çapında her yıl milyonlarca 

hastalığın patojenlerle kontamine olmuş gıdaların tüketilmesiyle ilişkili olabileceğini 

bildirilmiştir. Süt gıda kaynaklı patojenler için önemli bir rezervuardır (Oliver ve ark., 

2005).  

Süt mikrobiyotasındaki bakterileri tespit etmek çevresel faktörlerden dolayı çok 

karmaşıktır ve genellikle baskın tür laktik asit bakterileridir. Bunlar, Lactococcus spp., 

Lactobacillus spp., Leuconostoc spp., Streptococcus spp. ve Enterococcus spp.’dir. 

Diğer baskın mikroorganizmalar ise Micrococcaceae ve Enterobacteriaceae familyası 

üyeleri ile Staphylococcus spp., filamentöz küf ve mayalardır (Quigley ve ark., 2013).  

Enterokok türlerinin psikotrofik yapısı, ısı direnci, farklı substratlarda üreme 

özelliği nedeniyle sütün soğutulması sırasında bile sayıları artabilir ve pastörizasyon 

sonrasında dahi hayatta kalabilirler. Süt ürünlerinde enterokokların çok fazla olmasının 

sebebi yıllardır sağım sırası ve sonrasındaki sağlık koşullarına uygunsuzluk olduğu 

düşünülmüştür. Bir yandan starter kültür olarak faydalı iken diğer yandan fekal 
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kontaminasyonun indikatörü olarak da kabul edilmektedir. Bundan dolayı enterokoklar 

hem çiğ süt hem pastörize süt mikroflorasının bir parçasıdır (Franz ve ark., 1999; 

Giraffa, 2003). Halk sağlığı açısından enterokoklar taşıdıkları pek çok direnç ve 

virülens genleri bakımından önemlidir. İnsanlarda, hayvanlarda ve diğer bakterilerde 

antibiyotik direnç genlerini aktarıp antibiyotik direncinin artmasına sebep olabilirler 

(Murray, 1990; Klare ve ark., 2003).  

Gıda amaçlı yetiştirilen hayvanlarda yapılan çalışmalarda enterokoklarda artan 

antimikrobiyal direnç dikkat çekmektedir. Hayvansal kaynaklı gıdalarda dirençli 

enterokoklar için bir rezervuar görevi yapabilir ve antibiyotik direnç genleri gıdalar 

yoluyla insanlara bulaşabilir (Elmalı ve Can, 2018). Bu yüzden gıdalardaki dirençli 

enterokokların varlığının belirlenmesi önem arz eder.  

 

1.1. Enterokoklar  

 

Enterokok cinsi içinde yer alan türler geniş bir konakçı dağılımına sahip olup 

(çeşitli hayvanlarda, bitkilerde, insanların gastrointestinal ve ürogenital sistemlerinin 

doğal florasında) özellikle de süt ürünlerinde sıklıkla bulunan Gram pozitif koklardır 

(Faclam ve ark., 1998; Quednau ve ark., 1998). Yüzey sularında, akarsularda, lağım 

sularında, toprakta ve çeşitli besin maddelerinde bulunabilirler (Harwood ve ark., 2001). 

Enterokoklar, insan dışkısında bulunan suda yeterli üreyemeyen ancak koliformlara 

oranla daha fazla canlılıklarını koruyan bakterilerdir. Bu nedenle özellikle sularda 

hijyen indikatörü olarak kullanılmaktadır (Arizcun ve ark., 1997). Enterococcus faecium 

ve Enterococcus faecalis en sık karşılaşılan ve en önemli iki türü olup insanlarda 

patojeniteye sebep olmalarıyla birlikte fermente gıdaların üretimi ve probiyotik ürün 

teknolojisinde önemli rolleri bulunmaktadır (Giraffa, 2003). Süte uygulanan 

pastörizasyon işlemi ile uzaklaştırılamazlar ve donmaya ya da kurutmaya karşı E. 

coli’ye göre dayanıklıdırlar (Nalvuran, 2013). 

 

1.2. Enterokokların Tarihçesi 

 

Enterokok ismi ilk kez 1889 tarihinde Thiercellin tarafından kullanılmıştır 

(Murray, 1990). Andrewes ve Holder 1906 yılında Streptococcus faecalis’i, Orla-Jensen 
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ise 1919 yılında Streptococcus faecium’u tanımlamıştır (Koneman ve ark., 1992). 1933 

yılında Lancefield tarafından D grubu antijene sahip olan fekal streptokoklar için 

serolojik bir tiplendirme geliştirilmiştir. 1937 yılında Sherman’ın sınıflandırmasıyla 

streptokok türleri dört grupta incelenmişlerdir. Bunlar: piyojenik streptokoklar, viridans 

streptokoklar, laktik streptokoklar ve enterokoklardır. Bergey’s Manual’de 1984 yılında 

enterokokların ayrı bir cins olarak sınıflandırılması gerektiğini ileri sürmüştür. Böylece 

daha önceden, hücre duvarı antijen yapısına göre Lancefield tarafından D grubu 

streptokoklar grubunda gösterilen enterokokların, D grubu streptokoklardan ayrı bir cins 

olduğu belirlenmiştir (Moellering, 1995). 1993 yılında ise Thiercellin ve Jouhaud 

tarafından Enterococcus olarak tanımlanmıştır (Kompra ve ark., 2010). Modern 

sınıflandırma tekniği ile Streptococcus, Lactococcus ve Enterococcus olmak üzere 3 

ayrı cins başlığı oluşmuştur (Franz ve ark., 1999). 

 

1.3. Enterokokların Taksonomisi 

 

Enterococcus sınıflandırması Çizelge 1.1’ de gösterilmiştir (Faklam ve Teixeria, 

1998). 

 

Çizelge 1.1. Enterokokların sınıflandırılması 

 

Kingdom Bacteria 

Division Firmicutes 

Classis Bacilli 

Ordo Lactobacillales 

Familia Enterococcaceae 

Genus Enterococcus 

 

1.4. Enterokokların Mikrobiyolojik Özellikleri 

 

Enterokoklar gram pozitif, fakültatif anaerob, spor oluşturmayan, hareketsiz 

bakterilerdir (Dağdemir ve Özdemir, 2006). Yaklaşık 1µm çapında, sitokrom enzimleri 

olmadığından katalaz negatiftir. Fakat bazı türlerde ‘pseudo katalaz’ yapımı 

görülmüştür. Oksidaz negatif, fakültatif anaerobik, tek çift veya kısa zincirler halinde 

olan koklardır (Teixeria ve ark., 2003; Diker ve ark., 2011). Optimum gelişme 
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sıcaklıkları 37 °C, G+C oranı %37-45 arasındadır (Gilmore, 2002; Tendolkar ve ark., 

2003; Karataş, 2005; Fisher ve Philips, 2009). Mikroskobik olarak streptokok türünden 

ayırt edilemezler (Çelik ve Alhan, 2008). 10-45°C’de %5-10 NaCl’lü ortamda ve pH 

4.0-9.6 gibi geniş aralıklarda üreyebilme özelliklerinden dolayı Gram pozitif koklardan 

kolaylıkla ayrılabilmektedir. 

Birçok enterokok suşu fruktoz, galaktoz, maltoz, sellebiyoz, mellebiyoz ve 

laktozdan asit üretebilmektedir. Enerji kaynağı olarak argininden amonyak üretebilirler 

(Kılıç, 2001). Enterokoklarda, mannitol, sorbitol, sorboz içeren sıvı besiyerlerinde 

arjinin hidroliz etmeleri ve asit oluşturmalarına göre beş grupta incelenmektedir. 

Grup I; mannitol, sorbitol ve sorboz sıvı besiyerinde asit oluştururlar ve arginini 

hidrolize etmezler. 

Grup II; mannitollü sıvı besiyerinde asit oluştururlar. Arginini hidrolize ederler, 

sorbozdan asit oluşturamazlar, sorbitollü sıvı besiyerinde değişken reaksiyon gösterirler. 

Grup III; arginini hidrolize ederler, D antijeni içermezler. Mannitol sorboz ve 

sorbitol içeren besiyerlerinde asit oluşturmazlar. 

Grup IV; arginini hidroliz etmezler. Mannitol ve sorboz içeren esiyerlerinde asit 

oluşturmazlar. Sorbitol içeren sıvı besiyerinde sadece E. cecorum asit oluşturur. 

Grup V; arginini hidroliz etmezler, mannitollü sıvı besiyerinde asit oluşturur, 

sorbozdan asit oluşturmaz, sorbitollü sıvı besiyerinde değişik reaksiyon verirler (Tekin, 

2004). 

Fenotipik özelliklerine göre enterokok türlerinin sınıflaması Çizelge 1.2’de 

gösterilmiştir (Koneman ve ark., 2005).  

 

Çizelge 1.2. Fenotipik özelliklerine göre enterokok türlerinin sınıflaması 

 
Grup I Grup II Grup III Grup IV Grup V 

E. avium 

E. malodoratus 

E. raffinosus 

E. pseudoavium 

E. palens 

E. gilvus 

E. saccharolyticus 

E. faecalis 

E. faecium 

E. casseliflavus 

E. mundtii 

E. haemoperoxidus 

E. gallinorum 

E. durans 

E. hirae 

E. ratti 

E. dispar 

E. faecalis* 

E. faecium* 

E. villorum 

E. asini 

E. cecorum 

E. sulfurens 

E. phoeniculicola 

E. canis 

E. columbae 

E. moraviensis 

E. casseliflavus* 

E. faecalis 

*Aynı türler farklı özelliklerine göre farklı gruplara dâhil edilmiştir 
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E. faecalis, insan kaynaklı enfeksiyonlarda sıklıkla izole edilmektedir. En sık 

gastrointestinal sistem florası, ağız ve vajinada bulunur. β hemoliz yapar. 

E. faecium, sebze ve yemlerde ayrıca insanların gastrointestinal sistemlerinde 

bulunur. α hemoliz yapar. 

E. durans, kuru gıda, süt ve nadiren insan ve hayvan üriner sistemlerinde bulunur. 

α hemoliz yapar. 

E. avium, köpek, tavuk ve kuşlarda bulunur. α hemolitiktir. 

E. casseliflavus, bitki ve toprakta bulunur. vankomisine direnci vardır. 

E. gallinarum, evcil kuşların gastrointestinal sistemlerinde bulunur ve 

hemodiyalizli bir hastada bulunmuştur. Vankomisine direnci vardır. 

E. hirae, domuzlarda ve tavuklarda bulunur. hemoliz yapmaz (Albakkour, 2013). 

Enterokoklar 60 °C’de 30 dakikalık ısıl işlem sonrasında bile canlı 

kalabilmektedirler. Aylarca buzdolabında canlılıklarını sürdürebilirler. Ancak dondurup 

tekrardan eritme işlemi ömürlerinin kısa olmasına sebep olur (Teixeira ve ark., 2003; 

Sayıner, 2008). Çoğu türleri %40 safra varlığında eskülini hidrolize edebilirler (Martin-

Platero ve ark., 2009). Farklı gelişim koşullarına sağladıkları adaptasyon yetenekleri 

sayesinde hem çiğ hem pastörize ürünlerde bulunmaktadırlar (Dağdemir ve Özdemir, 

2006). Hastane ortamlarında kapı tokmağı, yatak, steteskop gibi cansız ortamlarda bile 

uzun süre hayatta kalabilirler (Sayıner, 2008). Gelişimlerinde B vitamini ve bazı temel 

aminoasitlere gram pozitif bakterilere oranla daha fazla ihtiyaç duyarlar. Tüm suşları 

lösinaminopeptidaz (LAP) oluşturur ve glikoz fermentasyonunda son ürünleri laktik 

asittir (Barbosa, 2009). Bazal metabolizmaları için B1, B6, B12 vitaminlerine, nükleik 

asit bazlarına ve de bir karbon kaynağına ihtiyaç duyarlar. (Facklam ve ark., 1998). 

Hücre duvarlarında peptidoglikan, teikoik asit ve polisakkaritler bulunur. Peptidoglikan 

polimerleri glikan zincirlerine bağlanmış L-Ala-D-Glu-L-Lys-D-Ala-D-Ala 

aminoasitlerinden oluşmaktadır (Albakkour, 2013).  

Enterokokların farklı karışık kültürlerden izole edilmeleri için kullanılan 

besiyerleri azidli Enterococcosel agar, Columbia-Kolistin-Nalidiksik asit agar (CNA), 

safra-eskulin azid agar veya fenil etil alkol agar (PEA)’dır (Winn ve ark., 2006). 

Besiyerinin içeriğine göre koloni rengi farklı olabilmektedir. Eskulin içeren besiyerinde 

koloniler siyah bir alan ile çevrili gri beyaz koloniler olarak görülebilir. Besiyeri, 

tetrazolium tuzları içeriyorsa kolonilerin ortası tuğla kırmızısı görünür (Facklam ve ark., 
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1998). Kanlı agarda gri renkli, büyük, parlak, buğulu şekillerde görünüp alfa, beta, 

hemolitik ya da non hemoliz yaparlar (Gürsoy ve Kınık, 2006). 

Enterokokların moleküler olarak tiplendirilmesinde çok sayıda teknikten 

yararlanılmaktadır. Bu tekniklere; atılımlı alan jel elektroforezi (PFGE), multilokus 

sekans tiplendirme (MLST), rastgele çoğaltılmış polimorfik DNA (RAPD) analizi, gen 

sekans analizi, çoğaltılmış fragment uzunluk polimorfizmi (AFLP) ve real-time 

polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PZR) örnek olarak verilebilir (Mascini ve ark., 2006; 

Çelik ve Alhan, 2008). 

 

1.5. Enterokokların Yaptığı Hastalıklar 

 

Enterokoklar starter kültür olarak yararlıyken, diğer yandan fekal kontaminasyon 

indikatörü olabilmektedirler. (Halkman, 2000; Riboldi ve ark., 2009). Enterokoklar en 

yaygın hastane kaynaklı patojenler arasında yer almaktadır. E. faecium ve E. faecalis 

fırsatçı patojen olarak bilinmektedir. E. faecalis insan enfeksiyonlarının % 80-90’ından 

sorumludur. E. faecium ise geriye kalan enfeksiyonlardan sorumludur (Murray, 1990). 

Enterokoklar virülens faktörleri ve adezyon yetenekleri ile kalp kapakçıklarında ve 

böbrek epitel hücrelerinde kolonize olabilirler (Yıldırım, 2007). Çoğunlukla üriner 

enfeksiyonlar, menenjit, pnömoni, septisemi, damar içi, endokardiyum, karın içi, safra 

sistemi enfeksiyonlarına sebep olabilir ve yanık yaralarını enfekte edebilirler (Menteş, 

2007). Ayrıca enterokokların merkezi sinir sistemi, akciğer, yumuşak doku, sinüsler, 

kulak, göz ve periodontal dokuları enfekte edebilme özelliği vardır. Ancak bu 

enfeksiyonlar nadir olarak gözlenmektedir (Murray, 1990). Tüm bunlarda 

enterokokların vankomisin gibi bazı antibiyotiklere direnç özelliklerinin ve sahip 

oldukları çeşitli virülens faktörlerinin önemli rolü olduğu belirtilmektedir (İşleroğlu ve 

ark., 2008). Ayrıca gıda zehirlenmelerinde de enterokoklar rol oynayabilmektedir 

(Gürsoy ve Kınık, 2006). Bu özelliklerinden dolayı enterokokların starter kültür olarak 

kullanılması tartışma konusudur.  

Çiğ sütten izole edilen E. faecalis suşları kullanılarak üretilen fermente sütlerde, 

potansiyel ACE (anjiyotensin dönüştürücü enzim) inhibitorü aktivitesine sahip peptit 

oluşumunu sağladıkları ve antihipertansif etki gösterdikleri bildirilmiştir. Özellikle 

hastalığa sebep olan etmenlerin kodlandığı genler ile antibiyotiklere direnç oluşturan 
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genlerin gastrointestinal sistemdeki diğer bakterilere transfer olma ihtimali ile endişeler 

artmıştır (Franz ve ark., 2003) 

 

1.6. Enterokoklarda Antibiyotik Direnci 

 

Antibiyotikler mikroorganizmalar tarafından üretilen ve diğer 

mikroorganizmaların üremesini durduran veya öldüren kimyasal bileşiklerdir. 

Mikroorganizmaların antibiyotikten etkilenmemesine ise direnç denilmektedir. Ayrıca 

hayvansal gıda üretiminde, hayvan ve bitki hastalıkları ile mücadelede, koruyucu ve 

tedavi amaçlı kullanılmaktadır (Ammor ve ark., 2007). 

Enterokoklar antibiyotiklere direnç özelliklerinden dolayı hastanelerde 

canlılıklarını devam ettirerek dirençli suşların yayılmasına sebep olurlar (Lund ve ark., 

2002).  Yaptıkları hastalıklara göre, E. faecium’un E. faecalis’e kıyasla antibiyotiklere 

daha fazla dirençli olduğu görülmüştür ve E. faecium antibiyotik direncini çok çabuk 

geliştirip transfer edebilmektedir. Bu özelliğini transfer edebilmesiyle de sağlık 

açısından önemli bir risk oluşturmaktadır (Karataş, 2005). Enterokokların ilk defa 

1980’li yıllarda glikopeptitlere karşı dirençli oldukları tespit edilmiştir (Peters ve ark., 

2003). İmmün sistemi zayıf ya da penisiline allerjisi olan kişilerde son çare olarak 

vankomisin ve teikoplanin gibi glikopeptidler kullanılmaktadır. Bu nedenle 

vankomisine dirençli enterokoklar halk sağlığı için tehlike oluşturmaktadırlar 

(Gelsomino ve ark., 2003).  

 Antibiyotik direnci doğal ve kazanılmış direnç olmak üzere iki şekilde 

sınıflandırılmaktadır: 

a. Doğal direnç; Bakterilerin bazıları yapıları gereği antibiyotiğe dirençli 

olabilmektedir. Kalıtsal bir özellikle ya da ilaç kullanımıyla bir ilgisi yoktur (Jawetz ve 

ark., 1995). Örneğin Gram negatif bakterilerde antibiyotik dış membrandan 

geçemeyeceği için vankomisine doğal olarak dirençlilerdir. Sefalosporinler, 

aminoglikozitler, polimiksinler, linkomisin ve klindamisine karşı oluşan direnç de doğal 

direnç örneği olarak verilebilir (Poeta ve ark., 2005). 

b. Kazanılmış direnç; Bakterilerin genetik özelliklerinde meydana gelen değişimler 

sonucu daha önce duyarlı olduğu bir antibakteriyel ajana direnç geliştirmesidir. Bu 

kromozomal direnç ya da ekstrakromozomal direnç şeklinde olabilir. 
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Ekstrakromozomal direnç: plazmidler, transpozonlar, konjugasyon ve transformasyon 

gibi mekanizmalarla olmaktadır (Yüce, 2001). Makrolitler, tetrasiklinler, kloramfenikol, 

trimetoprim sulfametoksazol, rifampisin, aminoglikozitler, glikopeptitler ve ampisilin 

gibi antibiyotiklere karşı oluşan direnç kazanılmış direnç örnekleri olarak 

gösterilmektedir (İşleroğlu ve ark., 2008). 

Ampisilin, vankomisin ve gentamisin, çoklu antibiyotiğe dirençli enterokokların 

tedavisinde klinik olarak en yaygın kullanılan antibiyotiklerdir. Son zamanlarda 

vankomisinin fazla kullanılması sonucu vankomisine dirençli enterokok (VRE) 

suşlarının sayısında artış olmaktadır. Hastanelerden başka hayvanlara tedavi amaçlı ya 

da büyümeyi desteklemek için verilen antimikrobiyel ajanlar nedeniyle kazanılmış 

dirençle karşılaşılmaktadır. Bu direnç genleri gıda zinciri yoluyla insanlara 

bulaşmaktadır. Antibiyotiğe dirençli enterokok suşlarına et ürünlerinde, süt ürünlerinde, 

hazır gıdalarda sıklıkla rastlanılmaktadır ve hatta probiyotik olarak kullanılan suşlar bile 

antibiyotiklere dirençli olabilmektedir. Bu sebeple gıdalarda kullanılan yardımcı ya da 

starter enterokok kültürlerinde kazanılmış antibiyotik dirençliliği yönünden güvenli 

olup olmadığının kontrol edilmesinin gerekmektedir (Franz ve ark., 1999; Klein, 2003; 

İşleroğlu ve ark., 2008; Frazzon ve ark., 2010). 

Enterokoklarda antibiyotik direnç mekanizmaları Şekil 1.1’de gösterilmiştir.   

 

 

Şekil 1.1. Enterokoklarda antibiyotik direnç mekanizması (Arias ve Murray, 2012) 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Arias%20CA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22421879
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Murray%20BE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=22421879
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1.6.1. Hücre Membranına Etki Gösteren Antibiyotiklere Direnç Mekanizmaları 

 

1.6.1.1. β-laktam grubu ajanlara direnç 

 

Enterokoklardaki doğal penisilin direnci β-laktam ajanlarına düşük bağlanma 

afinitesi gösteren Penisilin Bağlayıcı Protein-5 (PBP5) enzimine bağlıdır. Bu enzimin 

afinitesindeki azalma sonucu penisiline düşük düzeyde intrinsik direnç görülür. E. 

faecium örneklerinde bu direnç oranı özellikle artış göstermektedir. Bu suşlardaki 

penisilin bağlayan proteinlerin penisiline afinitesi son zamanlarda dikkat çekici bir 

şekilde azalma göstermiştir ve suşların %85-90’ı ampisiline dirençli duruma gelmiştir. 

E. faecalis suşlarında ampisilin direnci daha düşük düzeyde olup %2-3 kadardır 

(Karagöz, 2005). Enterokokların β-laktam grubundaki antibiyotiklere duyarlılığı 

streptokoklardan neredeyse 100 kat daha azdır (Shepard ve Gilmore, 2002). β-laktam 

grubundan antibiyotiklerde en sık görülen direnç mekanizması antibiyotik hedef 

bölgeye ulaşmadan β-laktamaz enzimleri aracılığıyla antibiyotiğin yıkımı ya da 

modifiye olmasıdır. Bir diğer direnç mekanizması transpeptidazlar aracılığı ile 

antibiyotiğin hedef bölgesinin değişikliğidir. Sonuncu direnç mekanizması ise efluks 

sistemi aracılığıyla antibiyotiğin hedefe ulaşımının engellenmesidir (Wilke ve ark., 

2005). 

 

1.6.1.2. Glikopeptit grubu antibiyotiklere direnç 

 

Sadece Gram pozitif bakterilerde etkili olan glikopeptitler hücre duvarı sentezini 

peptidil-D-alanil-D-alanin’in uç kısmına bağlanarak inhibe ederler (Shepard ve 

Gilmore, 2002; Gülay, 2003). Vankomisin ve teikoplanin glikopeptid antibiyotiklerdir 

(Yüce, 2001). 

Enterokok türlerinde şimdiye kadar glikopeptit direnciyle ilgili 6 gen 

tanımlanmıştır. Bunlardan vanA en iyi tanımlanmış direnç mekanizmasıdır. VanA 

direnç operonunda 7 gen bulunmaktadır. Bunlar: vanH, vanA, vanX, vanR, vanS, vanY 

ve vanZ’dir ve Tn1546 transpozunu ile kazanılmıştır (Gilmore, 2002). 
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1.6.2. Ribozoma Etki Gösteren Antibiyotiklerin Direnç Mekanizmaları 

 

1.6.2.1. Aminoglikozidlere direnç 

 

İntrinsik olarak enterokoklar düşük düzeyde aminoglikozidlere dirençli olsada 

orta seviyeye kadar değişen oranlarda da direnç gösterirler. Bu doğal direnç hücre 

duvarına geçebilme yeteneğiyle azda olsa ilişkilidir. Yüksek düzeyde aminoglikozid 

direnci iki farklı mekanizmayla oluşabilir:  

i) Ribozomal direnç: Ribozomlarda antibiyotiğin bağlanma yerinin değişmesiyle 

meydana gelir. Sadece streptomisine karşı gelişen ve transfer edilemeyen bu türdeki 

direnç nadir görülmektedir.  

ii) Aminoglikozid modifiye edici enzimlerin (AME) sentezi ile: Duyarlı 

örneklere genetik mekanizmalarla taşınabildiklerinden hızlı bir şekilde yayılan bu 

dirençten adeniltransferaz, fosfotransferaz ve asetiltransferaz enzimleri rol oynar. 

Yüksek düzey gentamisin direncinden sorumlu olan enzim iki aktif bölge taşıyan bir 

proteindir. Bu protein hem 6’-asetiltransferaz hem de 2’-fosfotransferaz aktivitesine 

sahiptir. Bu iki aktif bölge özelliği sayesinde streptomisin dışında diğer tüm 

aminoglikozidlerin sinerjik etkisini ortadan kaldrır. AME’ler genellikle konjugatif 

plazmidler tarafından kodlanırlar (Karagöz, 2005). 

 

1.6.2.2. Kloramfenikole direnç 

 

Yapılan çalışmalarda ilk kloromfenikol direnç genlerinin bir suştan diğerine 

transferi 1964’te gösterilmiştir. Enterokoklarda kloramfenikole dirençten en sık sorumlu 

mekanizmanın kloramfenikol asetil transferaz (CAT) sentezi olduğu bildirilmiştir. Bu 

enzim aracılığıyla oluşan kloramfenikol molekülünün 3 hidroksil grubunda meydana 

gelen asetillenmeden dolayı kloramfenikol ribozomlara bağlanamaz. Enterokoklar, 

streptokoklar ve stafilokoklarda bulunan cat genlerinin aynı olması bu türler arasındaki 

horizontal transferin göstergesi olarak kabul edilmektedir (Lynch ve ark., 1997; Davies, 

1994).  
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1.6.2.3. Makrolidlere direnç 

 

Makrolidler, penisilin allerjisi olan kişilerde akla gelen ilk antibiyotiklerdir. 

Makrolidlerin direnç mekanizmaları; 

 i) Hedef bölgede meydana gelen nokta mutasyonu  

ii) 23S rRNA metilasyonu sonucu makrolidlerin hedefe bağlanamaması  

iii) Makrolidlerde lakton halkasının hidrolizi  

iiii) Antibiyotiğin bakteriden efluks pompalarıyla uzaklaştırılması olmak üzere dört 

çeşittir (Wax ve ark., 2008). Eritromisinler ya da diğer makrolid antibiyotiklere direnç 

enterokoklarda sık gözlenilmektedir. En yaygın makrolid direnç genleri erm genleridir 

(Jensen ve ark., 1999; Wax ve ark., 2008). 

 

1.6.2.4. Tetrasiklinlere direnç 

 

Enterokoklarda en sık gözlenen direnç tetrasiklin direncidir. Tetrasiklinler 

veteriner ve tıpta sıklıkla kullanılan geniş spektrumlu antibiyotiklerdir. Tetrasiklinlerde 

kazanılmış direnç üç mekanizma ile olmaktadır. Bunlar; tet(M), tet(O), tet(S) genlerinin 

bulunduğu ribozomal koruma, tet(K) ve tet(L) genlerinin aracılığıyla antibiyotiğin 

bakteri hücresinin dışına atılmasını sağlayan enerji bağımlı efluks sistemi ve 

antibiyotiğin enzimatik inaktivasyonudur (Chopra ve Roberts 2001; Huys ve ark,. 

2004). 

 

1.6.3. Nükleik Asit Sentezine Etki Eden Kinolon Antibiyotiklere Direnç 

Mekanizmaları 

 

Bütün bakterilerde DNAgiraz enziminde bulunan QRDR bölgesinde meydana 

gelen mutasyonlar kinolon ve florokinolonlara karşı direnç oluşturmaktadır. 

Florokinolonlar DNA replikasyonuna engel olarak bakterinin ölümüne sebep 

olmaktadırlar. Bunu GryA yani DNA giraz alt ünitesi ve ParC yani topoizomeraz IV alt 

ünitesinde meydana gelen mutasyonlar ile yapmaktadır (Wax ve ark., 2008). 
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1.7. Enterokoklarda Virülens Faktörleri 

 

Virülens faktörleri, mikroorganizmaların hastalık yapabilme yeteneğinde artış 

sağlayan moleküllerdir (İşleroğlu ve ark., 2008). Enterokoklarla ilişkili çok sayıda 

virülens faktör tanımlanmıştır. Enterokokların adezyon ve kolonizasyona sebep olan 

agregasyon maddesi (agg), enterokokal yüzey proteinleri (esp), konakçı savunma 

sistemine direnç ve kolonizasyon oluşturan E. faecalis antijen A (efaA), doku hasarı 

oluşturan jelatinaz (gelE), serin proteaz (sprE), sitolizin (cylA-M), hemolizin (hyl) 

konakçı savunma sistemine direnç oluşturan ekzopolisakkarit yapıdaki kapsüler 

polisakkarit (cpsA-K) ve transkripsiyonu düzenleyen hidrojen peroksit düzenleyici 

(hypR) gibi bir çok virülens faktörüne sahip olduğu ortaya konmuştur (Ogier ve ark., 

2008). Enterokoklarda bulunan bazı virülens genlerin rolü çizelge 1.3’ de gösterilmiştir. 

Enterokoklardaki virülens faktörler, konak hücredeki kolonizasyonda rol oynayan 

yüzey faktörleri ve enterokokların salgıladığı dokulara zarar veren yüzey faktörler 

olmak üzere iki tiptir (Chajecka-Wierzchowska ve ark., 2017). 

 

Çizelge 1.3. Enterokolarda bulunan önemli virülens genleri (Herkmen, 2015) 

 

Genler Virülenste  genin rolü 

gelE Jelatinaz; hemoglobin ve diğer biyoaktif bileşenleri parçalayan 

proteaz 

esp Enterokokal yüzey proteini; Bakterinin konak immun sistemden 

kaçmasını kolaylaştıran hücre duvarı ile ilgili protein, patojenite 

adasında sitolizin genleri ile birlikte bulunabilir. 

efaA 

efaAfs  

efaAfm 

Serumda sentezlenen hücre duvar adezinleri: 

E. faecalis suşları tarafından 

E. faecium suşları tarafından 

cpd, cob, ccf Cinsiyet hormonları, suşlar arasında plazmid DNA’sının konjugatif 

transferini kolaylaştıran ve organizma tarafından salınan küçük 

peptitler 

aggA Agregasyon faktörü, Hücreye tutunma ve konjugasyon, ökaryot 

hücre yüzeyine tutunmayı sağlayan protein feromon, sentezi ve 

salınımı indükleyen yüzey proteini 

cylM 

cylB 

cylA 

Sitolizinler: Eritrositler için hemolizin aktivitesi gösterir. Üç 

çeşittir: 

Sitolizinin posttranslasyonel modifikasyonu, 

Sitolizinin transportu, 

Sitolizinin aktivasyonu. 

eep Hormon ekspresyonunu artıran protein 
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1.7.1. Konak Hücrelerdeki Kolonizasyonda Rol Oynayan Yüzey Faktörleri 

 

1.7.1.1. Agregasyon faktörü (AF) 

 

Agregasyon faktörü ilk tanımlanmış yüzey proteinidir ve asa1 geni tarafından 

kodlanan bir glikoproteindir (Chajecka-Wierzchowska ve ark., 2017). Bir plazmid 

üzerinde taşınmaktadır (Fisher ve ark., 2009). Enterokokların infeksiyona sebep 

olmaları ya da bakteriyemi oluşturmaları için translokasyona ihtiyacı vardır ve bunu 

etkin alıcı ve verici hücre birleşmesi sağlayarak kolaylaştırmaktadır (Rodzinski ve ark., 

2001; Sayıner ve ark., 2008). E. faecalis enfeksiyonlarının başlangıcında rol oynadığı 

düşünülmektedir (Baylan ve ark., 2011). Ökaryot hücrelerde adezyon ve konjugasyon 

sırasında hücreler arası teması sağlamaktadır. Virülens faktörü olarak, renal tübüler 

hücreler, nötrofil ve kalp endokardiyal hücrelerine bakteriyel adezyonu arttırır (Chow 

ve ark., 1993; Fisher ve ark., 2009). 

  

1.7.1.2. Enterokokal yüzey proteini (Esp) 

 

Kromozomal esp geni tarafından kodlanır. Vankomisine duyarlı E. faecium 

(VSEF) izolatlarında tespit edilmiştir (Woodford ve ark., 2001). E. faecalis’in hücre 

yüzeyinde yer almaktadır ve hücre duvarı ile ilişkili bir proteindir (Baylan ve ark., 

2011). Esp proteini üriner sistemde kolonizasyonu arttırmaktadır ve idrar yolunda 

biyofilm oluşmasında etkililerdir (Sava ve ark., 2010; Chajecka-Wierzchowska ve ark., 

2017). Bu sayede enterokokların konak dokularda kolonizasyonun oluşturmasına 

yardımcı olmaktadır ve bakteriyi koruduğu düşünülmektedir (Dicuonzo ve ark., 2001; 

Baylan ve ark., 2011).  

 

1.7.1.3. Endokarditis spesifik antijen (EfaA) 

 

İlk olarak E. faecalis ile tanımlanmıştır ve endokardisite neden olduğu 

bilinmektedir. (Azimi Mahalleh ve ark., 2014). Efa, 34 kDa moleküler ağırlığında olup 

E. faecalis suşlarında efaAfs ve E. faecium suşlarında ise efaAfm genleri tarafından 

kodlanan bir proteindir. efaA geni magnezyum iyonları tarafından regüle edilen ABC 
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transporterı (permeaz) kodlayan afaCBA operonunun bir parçasıdır. Streptokokların 

hücre duvarında bulunan adezinlerle EfaA proteini homolog yapıdadırlar (Chajecka-

Wierzchowska ve ark., 2017).  

 

1.7.2. Yüzey Faktörleri 

 

1.7.2.1. Sitolizin (cyl) 

 

Sitolizin lisin ve aktivatörden oluşur ve sentezini cylR1, cylR2, cylL1, cylLs,cylM, 

cylB, cylA ve cylI olmak üzere sekiz genli bir operon sağlamaktadır. Sitolizin aynı 

zamanda hemolizin olarak adlandırılmaktadır (Van Tyne ve ark., 2013). Sitolizin 

genleri bir plazmid üzerinde taşınarak bakteriyel kromozoma entegre olur (Jett ve ark., 

1994).  Enterokokal virülens faktörlerin en iyi karakterize edilenlerinden biridir. Gram 

negatif bakterilere karşı bakterisidal etkisi bulunmaktadır (Chajecka-Wierzchowska ve 

ark., 2017). Hemolitik özellik taşımaktadır (Albakkour, 2013). Sitolizin üretimi sonucu 

hayvanlarda endokardit artışı ve insanlarda enterokoklara bağlı enfeksiyonların 

şiddetinin arttığı gözlemlenmiştir (Ike ve ark., 1987). 

 

1.7.2.2. Jelatinaz (gelE) 

 

Jelatinaz doğal immün sistemin parçası olan antimikrobiyal peptidlerin 

yıkımlanmasından sorumludur (Schmidtchen ve ark., 2002). Kromozomal lokalizasyona 

sahip gelE geni tarafından kodlanmaktadır. (Chajecka-Wierzchowska ve ark., 2017). 

Konak dokuda yıkım ile bakteriye besin sağlayarak, biyofilm oluşumunada katkı sağlar 

(Qin ve ark., 2000). Jelatin, kollojen, insülin, kazein, hemoglobin gibi aktif küçük 

peptitleri hidrolize edebilirler (Gilmore ve ark., 1994). Yapılan çalışma sonuçlarına göre 

jelatinaz üreten suşlarda akut toksisite üretmeyen suşlara göre daha yüksek olduğu 

bulunmuştur (Sayıner ve ark., 2008).  

 

1.7.2.3. Seks feromenleri 
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Seks feromenleri enterokoklarda kromozomal olarak kodlanan 7-8 amino asit 

büyüklüğünde ve plazmid akümülasyonuna neden olan küçük seks feromenlerine (cpd, 

cob, ccf, cad) sahiptir. Plazmidlerin hücreler arasında konjugatif transferini yaparlar. 

Kimyasal özellikleri nedeniyle enfeksiyonlarda inflamatuar cevabı arttırırlar (Rakita ve 

ark., 1999). 

 

1.7.2.4. Hyaluronidaz (hyl) 

 

Kromozomal hyl geni tarafından kodlanan bir protein olan hyalüronidaz, klinik 

olarak E. faecium izolatlarında yaygın bulunur. Enzim konnektif dokunun ve kıkırdağın 

mukopolisakkaritlerinin yıkımlanmasında ve bakterilerin yayılmasında önemli rol 

oynamaktadır (Chajecka-Wierzchowska ve ark. 2017; Baylan ve ark., 2011; Rice ve 

ark. 2003). Hyaluronidaz’ın, Streptococcus pyogenes, Staphylococcus aureus ve 

Streptococcus pneumoniae'de meydana gelen ve nazofarenks ve pnömokokal 

pnömoninin invazyonuna katkıda bulunduğu düşünülmektedir (Berry ve Paton., 2000). 
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2. ÖNCEKİ ÇALIŞMALAR 

 

Besleyici bir öğe olan süt içinde bulunabilecek enterokoklar ısıl işleme nispeten 

dirençli olmaları ve bozulmaya neden olabilmeleri nedeniyle halk sağlığı açısından 

önemli mikroorganizmalardır. Fermente ürünler, süt ve süt ürünleri gibi farklı 

gıdalardan kaynaklı enterokok izolasyonuna dair çalışmalar yapılmıştır. 

Keçeci ve ark. (2016), 150 çiğ inek süt örneğinden Enterococcus spp.’lerin izolasyonu 

ve identifikasyonunu yaparak vankomisin direncini araştırmışlardır. Bu çalışma ile 150 

çiğ süt örneğinden 84 Enterococcus spp. izolatı elde etmişlerdir. Bu izolatların 

hiçbirinde vankomisine direnç görülmemiştir. Ancak VanB geni E. faecalis izolatlarının 

11’inde ve E. faecium izolatlarının 7’sinde pozitif olduğunu belirtmişlerdir ve bir 

izolatta da VanC2, VanC3 genleri ve 2 E. faecium izolatında VanB, VanC2, VanC3 

genleri birlikte bulmuşlardır. 

Tuncer ve ark. (2014), çiğ sütten elde edilen E. faecalis MYE58’de enterosin, 

virülens faktörler ve vankomisin direnç genlerini araştırmışlar ve streptomisin ve 

tetrasikline karşı direnç tespit etmişlerdir. Bu nedenle enterosin B üreten E. faecalis 

MYE58 suşunun tüketici sağlığı açısından starter kültür olarak kullanılmasının riskli 

olacağını bildirmişlerdir. 

Karakaş (2005), yaptığı çalışmada Adana’dan marketlerden 20 adet sucuk ve 30 

adet peynir örneği toplayarak E. faecium izole etmiş ve 20 adet sucuktan 3 

Enterococcus spp. izole etmiştir. Bunları E. faecium, E. durans ve E. avium olarak 

tanımlamıştır. 30 adet peynir örneğinde ise bir E. durans ve bir E. avium tespit etmiştir. 

Peynir ve sucuklarda bulunan E. durans izolatlarında hemoliz gerçekleşirken diğer 

suşlarda hemoliz olmamıştır. Enterococcus spp. izolatlarının vankomisin dirençlerine 

bakılmış ve vankomisine dirençli olmadıklarını tespit etmiştir. 

Nam ve ark. (2009), mastisitli sığır sütlerinden izole ettikleri 105 enterokok 

izolatlarının 47’sini E. faecalis, 39’unu E. faecium, 6’sını E. gallinarum, 6’sını E. 

avium, 5’ini E. hirae ve 2’sinide E. durans olarak identifiye etmişlerdir. Tüm izolatların 

ampisilin, gentamisin ve vankomisine duyarlı olduğunu, bir E. hirae izolatının 

ampisiline direnç gösterdiğini tespit etmişlerdir. Enterokoklarda en sık gözlenen direnç 

%69,5 ile tetrasiklinler, %64,7 ile penisilin, %57,1 ile eritromisin, %44,7 ile de sefalotin 

olduğunu bulmuşlardır. E. hirae ve E. gallinarum izolatlarında gözlenen direncinde 
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neredeyse E. faecium ve E. faecalis kadar yüksek olduğu bularak, 105 izolattan sadece 6 

E. faecium suşu tüm antimikrobiyellere karşı duyarlı ve 55 tanesi üçten fazla 

antibiyotiğe direnç gösterdiğini tespit etmişlerdir. En yaygın çoklu direnci penisilin, 

tetrasiklin ve eritromisin olarak bulmuşlardır.  

Bouymajane ve ark. (2018), Fas’ın Meknes bölgesinden çiğ süt satışı yapılan 150 

örnekte enterokok prevelansını ve antibiyotik direncini araştırmışlardır. İzolasyon 

sonucunda örneklerin % 11,3'ünde Enterococcus spp. izole edilmiş ve bunların 

sırasıyla; % 64,7'sinin E. faecalis, %17,6 E. faecium, %11,8 E. durans ve %5,9 E. hirae 

olarak bulmuşlardır. Tüm Enterococcus spp.’ler ampisilin'e, tüm E. faecalis ve E. 

faecium suşlarının da tetrasikline karşı dirençli olduğunu ve streptomisin dirençlerininde 

sırasıyla %52.9 E. faecalis, %11.8 E. faecium, %11.8 E. durans ve %5,9 E. hirae olarak 

tespit etmişlerdir. İzole edilen Enterococcus spp.'nin çoğunda çoklu antibiyotik direnç 

indeksi yüksek değerlere ulaşarak halk sağlığı için bir risk oluşturduğunu tespit 

etmişler. Sonuç olarak yaptıkları bu çalışmanın, nüfus tarafından tüketilen çiğ sütün, 

profilaktik amaçlı ıslahta kullanılan antibiyotiklere dirençli Enterococcus suşları ile 

kontamine olduğunu göstermişlerdir.  

Ortega ve ark. (2016), antimikrobiyal dirençli mikroorganizmaların insanlarda ve 

hayvanlarda neden olduğu sağlık problemlerinde yaşanılan enfeksiyonlardan sorumlu 

olduğunu belirterek insan ve hayvan doğal florasında bulunan Enterococcus spp.’nin 

prevalansını saptamak amacıyla 24 çiğ süt tankından örnekler alarak bir çalışma 

yapmışlardır. Antimikrobiyal direnç genlerinin insanlara ve süt üretim ortamındaki 

diğer hayvanlara bulaşmadaki rollerinin değerlendirilmesi amacıyla izole edilen 

suşlarda antibiyotik direnç genlerini ve fenotiplerini incelemişlerdir. En yaygın 

mikroorganizma E. faecium ikincisi E. faecalis olarak bulmuşlardır. İzole edilen 

suşların çoğunda çoklu ilaç direnci tespit etmişlerdir. Minimum inhibitör 

konsantrasyonu (MIC) çalışmalarına göre dirençli fenotiplere rastlamamışlar ve vanA 

fenotipi tespit etmemişler ancak bazı suşlar vanA fenotipinin yakınında MIC değerleri 

sunduğunu gözlemlemişlerdir. Bu sonuçlardan yola çıkarak, süt sürüleri ve çiğ süt 

tanklarında antimikrobiyal dirençli mikroorganizma denetleme programlarının 

uygulanması gerektiğini belirtmişlerdir. Çiftliklerde gelecekteki hayvan tedavilerinde ve 

süt üretimiyle ilişkili antimikrobiyal direnç iletiminin, hayvanlar ve halk sağlığı 

açısından risk teşkil etmektedir. 
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Herkmen (2015), yaptğı çalışmada 600 adet mastisitli sığır sütlerinden izole ettiği 

E. faecium suşlarında gelE, esp ve efaAfm virulans genlerinin varlığını incelemiştir. 

İzolatların tür ve cins identifikasyonları için PZR kullanmıştır. 96 Enterococcus spp. 

izolatı içerisinde 13 E. faecium (%13,5) tespit etmiştir. E. faecium izolatlarının virülens 

genlerinin incelenmesi sonucunda, sırasıyla 9 (%69,2) suşun efaAfm, 4 (%30,7) suşun 

gelE, 4 (%30,7) suşun esp genlerini taşıdıklarını tespit etmişler, herhangi bir virülens 

geni taşımayan ise üç (%23,0) izolat bulmuşlardır. Sonuç olarak bu çalışmada izole 

edilen E. faecium suşlarının yüksek patojenite potansiyeline sahip oldukları 

bulunmuştur. Bu suşlar hayvansal kaynaklardan insanlara bulaşabilir ve infeksiyona 

sebep olabilirler.  

Öztürk Torlak (2013), Ankara’da farklı marketlerden 25 tavuk, 25 kıyma, 25 çiğ 

süt, 25 dondurma ve 25 peynir olmak üzere toplam 125 gıda örneğinden 100 enterokok 

izolatı tespit etmiştir. Araştırıcı bu izolatların antibiyotik duyarlılıklarını ve slime, 

jelatinaz, DNAaz, hemoliz sentezleyebilme gibi virülens özelliklerini araştırmıştır. Gıda 

örneklerinden elde edilen 100 Enterococcus izolatının, 55’i (%55) E. faecalis, 30’unun 

(%30) E. faecium, 6’sının (%6) E. mundtii, 5’inin (%5) Enterococcus spp., 2’sinin (%2) 

E. durans, 1’inin (%1) E. raffinosus ve 1’inin (%1) E. gallinarum olarak identifiye 

etmişler. İzolatların 35'ini (%35) slime (+), 10'unu (%10) jelatinaz (+), 6'sını (%6) 

DNAaz (+) ve 8'ini (%8) hemoliz (+) bulmuştur. Ayrıca, izolatların 46’sı (%46) 

eritromisin, 12’si (%12) gentamisin, 6’sı (%6) penisilin, 5’i (%5) teikoplanin, 3’ü (%3) 

ampisilin, 2’si(%2) kloramfenikol ve 1’i (%1) levofloksasin dirençli olduğunu tespit 

etmiştir.  

Yüksel (2012), yaptığı tez çalışmasında peynirlerden izole edilen 48 enterokok 

izolatının virülens faktör ve antibiyotik dirençliliklerini araştırmıştır. İzole ve identifiye 

ettiği E. faecium ve E. faecalis izolatlarının 11 farklı antibiyotiğe olan duyarlılıklarını, 

disk difüzyon yöntemi ve mikrodilüsyon yöntemleri ile araştırmıştır. Bulunan direnç 

yüzdeleri; ampisilin %16.6, streptomisin %97.91, nalidiksik asit %100, kanamisin 

%100, gentamisin %14.58, kloramfenikol %22.91, tetrasiklin %25, rifampisin %79.16, 

vankomisin %79,16, eritromisin %97.91, siprofloksasin %62.5’tir. E. faecalis izolatları, 

antibiyotiklere E. faecium izolatlarına göre daha fazla direnç gösterirken nalidiksik asit 

ve kanamisine eşit oranda direnç göstermiştir. Antibiyotik direnç genleri için polimeraz 

zincir reaksiyonu (PZR) yöntemi ile tetM ve vanB genleri tüm suşlarda negatif 
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çıkmıştır. PZR yöntemi ile agregasyon faktör geni, esp, ace, efaA, gelE, fsr lokusu, 

sitolizin genleri (cylM, cylA, cylB) ve seks feromonlarına (cpd, cob, ccf) bakılmıştır. 

Virülens determinantların E. faecalis suşlarında E. faecium suşlarına göre daha yüksek 

oranda bulunduklarını tespit etmişlerdir. 
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3. MATERYAL ve METOT 

 

3.1. Materyal 

 

3.1.1. Çiğ Süt Örneklerinin Toplanması  

 

Hatay ili genelinde Ocak-Şubat 2018 tarihleri arasında 8 farklı ilçeden (Antakya, 

Belen, Defne, Dörtyol, İskenderun, Kırıkhan, Samandağ ve Yayladağı) rastgele 

perakende satış yapılan noktalardan alınan 120 çiğ süt örneği çalışmanın materyalini 

oluşturdu (Şekil 3.1). Örnekler 50 ml hacimdeki steril falkon tüplerine alınarak soğuk 

zincir altında laboratuvara getirildi ve işlendi. 

 

 

Şekil 3.1. Örneklerin toplandığı ilçeler 

 

3.1.2. Standart Suşlar 

 

Çalışmada fenotipik ve moleküler analizler için E. faecalis ATCC 29212 ve E. 

faecium ATCC 6057 referans suş olarak kullanıldı. 
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3.1.3. Kullanılan Antibiyotik Diskleri 

 

İzolatların antibiyotik duyarlılık testlerinde rifampin (5 µg), ampisilin (10 µg), 

vankomisin (30 µg), eritromisin (15 µg), tetrasiklin (30 µg), siprofloksasin (5 µg), 

kloramfenikol (30 µg) ve gentamisin (120 μg) diskleri kullanıldı. 

 

3.1.4. Primerler 

 

Enterokok izolatlarının cins ve tür düzeyinde tanımlanmaları için kullanılan 

primerler Çizelge 3.1’de, antibiyotik direnç genlerinin belirlenmesinde kullanılan 

primerler Çizelge 3.2’de, virülens genlerinin belirlenmesinde kullanılan primerler ise 

Çizelge 3.3'de verilmiştir (Vankerckhoven ve ark., 2004; Layton ve ark., 2010; Aslantaş 

ve Tek, 2019). 

 

Çizelge 3.1. Enterokokların cins ve tür spesifik tanımlanmaları için kullanılan primerler 

 

Primer 

adı 

Sekans (5’-3’) Hedef takson Hedef 

gen 

Amplikon 

uzunluğu 

(bç) 

E1 TCAACCGGGGAGGGT Enterococcus 

spp. 

16S 

rRNA 

733 

E2 ATTACTAGCGATTCCGG 

FL1 ACTTATGTGACTAACTTAACC E. faecalis sodA 360 

FL2 TAATGGTGAATCTTGGTTGG 

FM1B ACAATAGAAGAATTATTATCTG E. faecium sodA 214 

FM2B CGGCTGCTTTTTTGAATTCTTCT 

AV1 GCTGCGATTGAAAAATATCCG E. avium sodA 361 

AV2B TGATCGGTGTTTTTCCATCAGTT 

CA1B ACAGTTGAAGAATTATTAGCAG 

ACTTTT 

E. casseliflavus sodA 269 

CA2 GCTAGTTTACCGTCTTTAACG 

GA1 TTACTTGCTGATTTTGATTCG E. gallinarum sodA 190 

GA2 TGAATTCTTCTTTGAAATCAG 

HI1 CTTTCTGATATGGATGCTGTC E. hirae sodA 186 

HI2B AAATTCTTCCTTAAATGTTGC 
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Çizelge 3.2. Antibiyotik direnç genlerinin belirlenmesinde kullanılan primerler 

 

 

Primer Adı                Sekans (5ʹ→3ʹ) Ürün  

Büyüklüğü (bp) 

Kaynak 

erm(A) CCCGAAAAATACGCAAAATTTCAT CCCTGTTTACCCATTTATAAACG 590  

 

 

Malhotra-Kumar 

ve ark. 2005 

erm(B) TGGATTCCAAATGCGTAATG CTGTGGTATGGCGGGAAT 745 

mef(A/E) CAATATGGGCAGGGCAAG AAGCTGTTCCAATGCTACGG 317 

tet(K) GATCAATTGTAGCTTTAGGTGAAGG TTTTGTTGATTTACCAGGTACCATT 155 

tet(M) GTGGACAAAGGTACAACGAG CGGTAAAGTTCGTCACACAC 406 

tet(O) AACTTAGGCATTCTGGCTCAC TCCCACTGTTCCATATCGTCA 515 

tet(L) TGGTGGAATGATAGCCCATT CAGGAATGACAGCACGCTAA 229 

CatpIP 501-159 GGATATGAAATTTATCCCTC CAATCATCTACCCTATGAAT 505 Aerestrup ve ark. 

2000 

aac(6)-Ie-aph(2)-Ia CAGGAATTTATCGAAAATGGTAGAAAAG CACAATCGACTAAAGAGTACCAATC 369  

 

 

Vakulenko ve ark. 

2003 

aph(2)-Ib CTTGGACGCTGAGATATATGAGCAC GTTTGTAGCAATTCAGAAACACCCTT 867 

aph(2)-Ic  CCACAATGATAATGACTC AGTTCCC CCACAGCTTCCGATAGCAAGAG 444 

aph(2)-Id  GTGGTTTTTACAGGAATGCCATC CCCTCTTCATACCAATCCATATAACC 641 

aph(3)-IIIa GGCTAAAATGAGAATATCACCGG CTTTAAAAAATCATACAGCTCGCG 523 

ant(4)-Ia  CAAACTGCTAAATCGGTAGAAGCC GGAAAGTTGACCAGACATTACGAACT 294 
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Çizelge 3.3. Virülens genlerin belirlenmesinde kullanılan primerler 

 

Gen Virülens Faktör Sekans (5’→3’) Ürün büyüklüğü 

(bp) 

asa1 Agregasyon faktör GCACGCTATTACGAACTATGA 375 

TAAGAAAGAACATCACCACGA 

gelE Gelatinaz TATGACAATGCTTTTTGGGAT 213 

AGATGCACCCGAAATAATATA 

cylA Sitolizin ACTCGGGGATTGATAGGC 688 

GCTGCTAAAGCTGCGCTT 

esp Enterokokal yüzey 

protein 

AGATTTCATCTTTGATTCTTGG 510 

AATTGATTCTTTAGCATCTGG 

hyl Hyaluronidaz ACAGAAGAGCTGCAGGAAATG 276 

GACTGACGTCCAAGTTTCCAA 

 

3.2. Metot 

 

3.2.1. Enterococcus spp. İzolasyonu 

 

Enterococcus spp. izolasyonu amacıyla soğuk zincirde getirilen süt örnekleri 

homojenize edilerek ön zenginleştirme amacıyla Enterococcosel Broth’a aktarılarak 37 

oC’de 24-48 saat inkube edildi. Renk değişimi (mavi-yeşil) gösteren tüplerden alınan 

örnekler vankomisin içeren ve içermeyen VRE agara (Vancomycin Resistant Agar) 

ekim yapılarak 37 oC’de 24-48 saat inkube edildi (Şekil 3.2). Tipik morfolojiye sahip 

şüpheli kolonilerden biri seçilerek kanlı agara pasajlandı. Gram pozitif, katalaz negatif 

ve %6,5 tuz içeren NB’da üreyebilme özelliğine sahip izolatlar Enterococccus spp. 

olarak kabul edildi ve tür düzeyinde identifikasyonları yapılmak üzere %20 gliserin 

içeren BHIB (Brain Heart Infusion Broth) içerisinde -20 oC'de diğer çalışmalar için 

stoklandı. 

 

Şekil 3. 2. Enterococcosel Broth'da enterokok inkübasyonu 
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3.2.2. Enterokokların İdentifikasyonu  

 

Enterokok olarak belirlenen izolatların genotipik olarak tür düzeyinde 

tanımlamaları enterokoklara spesifik universal 16S rRNA ve tür spesifik primerler 

kullanılarak multipleks polimeraz zincir reaksiyonu (mPZR) yöntemiyle belirlendi 

(Aslantaş ve Tek, 2009; Layton, 2010). 

 

3.2.3. Enterokokların Antibiyotik Duyarlılıklarının Belirlenmesi 

 

Enterokok izolatlarının antibiyotik duyarlılıkları Kirby–Bauer disk difüzyon 

yöntemi ile klinik laboratuar standartları enstitüsü (CLSI, 2015) kriterlerine göre yapıldı 

ve değerlendirildi. Üç veya dört farklı sınıftan antibiyotiğe dirençli izolatlar, çoklu 

antibiyotik dirençli (MDR) olarak değerlendirildi. Çalışmada kullanılan antibiyotik 

diskleri ve zon çapları Çizelge 3.4’ de gösterilmiştir. 

 

Çizelge 3.4. Enterokoklar için kullanılan antimikrobiyal duyarlılık zon çapları (CLSI, 

2015) 

 

Antibiyotik adı S (Duyarlı) I (orta duyarlı) R (Dirençli) 

Ampisilin (10µg) ≥ 17 - ≤16 

Vankomisin(30 µg) ≥17 15-16 ≤14 

Eritromisin(15 µg) ≥23 14-22 ≤13 

Tetrasiklin(30 µg) ≥19 15-18 ≤14 

Siprofloksasin(5 µg) ≥21 16-20 ≤15 

Rifampin(5 µg) ≥20 17-19 ≤16 

Kloramfenikol(30 µg) ≥18 13-17 ≤12 

Gentamisin (120 µg) ≥10 7-9(etkisiz) 6 

 

3.2.4. Genomik DNA Ekstraksiyonu  

 

Enterokoklarda izolatların DNA’sı kaynatma yöntemi ile elde edildi (Marques ve 

Stuarz, 2004). 
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3.2.5. Antibiyotik Direnç Genlerinin Belirlenmesi 

  

Tetrasiklin ve eritromisin dirençli izolatlarda tetK, tetL, tetM, tetO, tetS, ermA, 

ermB ve mefA/E genlerinin belirlenmesi Malhotra-Kumar ve ark. (2005); aminoglikozid 

dirençli izolatlarda aac(6)-Ie-aph(2)-Ia, aac(6)-Ie-aph(2)-Ia, aph(2)-Ib, aph(2)-

Ic,aph(2)-Id, aph(3)-IIIa ve ant(4)-Ia genlerinin belirlenmesi Vakulenko ve ark. (2003); 

kloramfenikol dirençli izolatlarda catA geninin belirlenmesi Aerestrup ve ark. (2000), 

tarafından bildirilen yönteme göre yapıldı.  

 

3.2.6. Virülens Genlerinin Belirlenmesi   

 

Enterokoklarda asa1 (agregasyon faktör), gelE (gelatinaz), cylA (sitolizin), esp 

(enterokokal yüzey protein) ve hyl (hyaluronidaz) genleri mPZR tekniği kullanılarak 

Vankerckhoven ve ark. (2004), tarafından daha önce bildirildiği yönteme göre yapıldı. 
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4. ARAŞTIRMA BULGULARI ve TARTIŞMA 

 

4.1. Enterokok İzolasyonu ve İdentifikasyon 

 

İncelemeye alınan 120 çiğ süt örneğinin 95’inden (%79,2) Enterococcus spp. 

izole edildi. Tür spesifik primerlerle yapılan PZR ile izolatların 87’si (%91,6) E. 

faecalis, 5’i (%5,3) E. faecium, 2’si (%2,1)  E. durans ve 1’i de (%1,1) E. gallinarium 

olarak identifiye edildi.  

 

        

Şekil 4.1. Enterococcus spp. (733 bç), E. faecalis (360 bç), E. faecium (214 bç) 

agaroz jel elektroforez görüntüsü 

      

Şekil 4.2. E. gallinarium (190 bç) agaroz jel elektroforez görüntüsü 

Enterococcus spp. (733 bç) 

16S rRNA 

E. faecalis (360 bç) 

E. faecium (214bç) 

E. gallinarium (190 bç) 
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4.2. Antibiyogram Sonuçları 

 

95 Enterokok izolatının tamamı vankomisine duyarlı iken, diğer antibiyotiklerden 

en az birine dirençli bulundu. İzolatların %41,1’i (39) tetrasikline, %33,7’si (32) 

rifampine, %27,4’ü (26) ampisiline, %11,6’si (11) eritromisine, %5,7’si (5) 

gentamisine, %3,2’si (3) kloramfenikole ve %2,0’ı (2) siproflaksasine dirençli bulundu. 

29 (%30,5) izolat ise tüm antibiyotiklere duyarlı bulundu. 23 farklı antibiyotip profili 

belirlendi. İzolatların antibiyotik direnç profilleri Çizelge 4.1’ de verilmiştir. 

 

Çizelge 4.1. Enterococcus spp.'lerin antimikrobiyal direnç genleri 

 

Antimikrobiyal direnç 

 

E. faecalis 

(n: 87) 

E. faecium  

(n:5) 

E.durans 

(n:2) 

E. gallinarium 

 (n:1) 

RA, AM, TE, CN 1(%1,1) - - - 

RA, AM, TE, C 1(%1,1) - - - 

TE, E, C, AM 1(%1,1) - - - 

RA, TE, AM 3(%3,4) - - - 

RA, AM, E - 1(%20) - - 

RA, CIP, CN 1(%1,1) - - - 

RA, TE, E 1(%1,1) - - - 

TE, E, CN 1(%1,1) - - - 

TE, AM, E 1(%1,1) - - - 

TE, CIP, E - 1(%20) - - 

C, TE 1(%1,1) - - - 

RA, TE 7(%8,0) - - - 

RA, AM 6(%6,9) - - - 

RA, E - 1(%20) - - 

E, AM  1(%1,1) - - - 

TE, E 2(%2,3) - - - 

TE, AM 6(%6,9) - - - 

TE, CN 1(%1,1) - - - 

TE 12(%13,8) - - - 

RA 9(%10,3) - - 1(%100) 

AM 4(%4,6) 1(%20) - - 

CN 1(%1,1) - - - 

E 1(%1,1) - - - 

Duyarlı 26(%29,9) 1(%20) 2(%100) - 
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4.3. Antibiyotik Direnç Genlerinin Tepiti 

 

 Tetrasiklin direnç genlerinden tetM 32 izolatta, tetK 2 izolatta, tetL 2 izolatta ve 

tetM+tetK 4 izolatta tespit edildi. Eritromisin direnç genlerinden ermA 1 izolatta, ermB 

3 farklı kombinasyonda; tetM+ermB: 5, tetL+ermB:1 ve tetM+tetL+ermB: 2 izolatta 

bulundu (Şekil 4.3). Fenotipik olarak kloramfenikol dirençli 3 izolatın sadece 1’inde cat 

geni ise saptandı (Şekil 4.4). Aminoglikozid dirençli 5 izolatın 3’ünde aac(6)-Ie-aph(2)-

Ia geni, 1’inde aac(6')-Ie-aph(2'')-Ia + aph(3)-IIIa geni bulunurken, ant(4)-Ia, aph(2)-

Ib, aph(2)-Ic ve aph(2)-Id genleri hiçbir izolatta bulunamadı. 1 izolatta ise hiç 

aminoglikozid direnç geni tespit edilmedi (Şekil 4.5). 

 

 

 

Şekil 4.3. Enterococcus spp. izolatlarında tespit edilen eritromisin direnç genlerinin 

agaroz jel elektroforezde görüntüsü. Kuyucuk 1: 100 bp marker, Kuyucuk 2: ermB ve 

tetL, Kuyucuk 3: ermB ve tetM, Kuyucuk 4: tetM, Kuyucuk 5: ermB, tetL ve tetM 
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Şekil 4.4. Enterococcus spp. suşlarında kloramfenikol dirençli izolatlardan belirlenen 

cat genine ait agaroz jel elektroforez görüntüsü.  Kuyucuk 1: 100 bç moleküler marker, 

Kuyucuk 2: cat geni, kuyucuk 3: pozitif kontrol 

 

            

Şekil 4.5. Gentamisin dirençli izolatlarda belirlenen aminoglikozid direnç genlerine ait 

agaroz jel elektroforez görüntüsü. Kuyucuk 1: moleküler marker, Kuyucuk 2: ant(4)-

Ia+ aac(6)-Ie-aph(2)-Ia+ aph(3)-IIIa, Kuyucuk3:  ant(4)-Ia+ aac(6)-Ie-aph(2)-Ia 

 

4.4. Virülens Genlerinin Tespiti 

 

95 enterokok izolatının 84’ünde (%88,4) en az bir ve daha fazla virülens geni 

tespit edilirken, 11’inde (%11,6) hiçbir virülens geni bulunmadı. Gen tespit edilen 

aph(3)-IIIa (523 bç) 

aac(6)-Ie-aph(2)-Ia (369 bç) 

    1       2       3 
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izolatların hiçbirinde hyl geni bulunmadı. En çok bulunan virülens gen gelE’dir (67, 

%79,8). asa1 geni 95 izolatın 54’ünde (%64,3), esp geni 53’ünde (%63,1) ve cylA geni 

ise 9’unda (%10,7) tespit edildi. Tespit edilen virülens gen kombinasyonları ise 

gelE+esp+asa1+cylA (n:4 %4,76), gelE+esp+asa1 (n:17 %20,2), gelE+asa1+cylA 

(n:3 %3,6), esp+asa1+cylA (n:2 %2,4), gelE+esp (n:26 %31,0), gelE+asa1 (n:18 

%21,4) ve esp+asa1 (n:3 %3,7). İzolatlarda tespit edilen virülens genler ve 

kombinasyonları Çizelge 4.2’ de sunulmuştur. 

 

Çizelge 4.2. Virülens genlerin Enterococcus spp.’lere göre dağılımı 

 

 

4.5. Tartışma  

 

İntestinal floraya özgü olduğu bilinen enterokoklar, insanlarda hastane kaynaklı 

enfeksiyonlara da neden olan mikroorganizmalardır. Yapılan literatür çalışmasında 

doğru kullanımı olmaması nedeniyle süt, peynir gibi süt ürünleriyle, et ve diğer et 

ürünleri gibi geniş yelpazedeki gıdalarda enterokok kontaminasyonu olduğu 

doğrulanmıştır (Koluman ve ark., 2009).  Gıda kaynaklı enterokoklara ilişkin ülkemizde 

yapılmış çeşitli çalışmalarda enterokokların yaygın olarak izole edildiği belirtilmektedir 

(Karakaş, 2005; Karabıyık, 2011; Yüksel, 2012; Nalvuran, 2013; Öztürk Torlak, 2013; 

Herkmen, 2015; Yılmaz ve ark., 2016).  

Süt, gıda kaynaklı patojenler için önemli bir rezervuardır. Enterokoklar 

çoğunlukla kontaminasyona bağlı olarak çiğ sütte bulunmaktadır (Franciosi ve ark., 

Virülens gen 

E. faecalis   

n(%) n:87 

E. faecium  

n(%) n:5 

E. durans 

n(%) n: 2 

E. gallinarum  

n(%) n: 1 

Toplam 

(%) n:95 

gelE, esp, asa1, cylA 4(4,6) - - - 4(4,2) 

gelE, esp, asa1 17(19,5) - - - 17(17,9) 

gelE, asa1, cylA 3(3,4) - - - 3(3,1) 

esp, asa1, cylA 2(2,3) - - - 2(2,1) 

gelE, esp 25(28,7) 1(20) 
- - 26(27,4) 

gelE, asa1 17(19,5) 1(20) - - 18(18,9) 

esp, asa1 3(3,4) - - - 3(3,1) 

gelE 1(1,1) - - - 1(1,1) 

asa1 8(9,2) - - - 8(8,4) 

Esp 2(2,3) - - - 2(2,1) 

Negatif 5(5,7) 3(60) 2(100) 1(100) 11(11,6) 
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2009; Gaglio ve ark., 2016). Özellikle E. faecium ve E. faecalis türlerinin farklı 

ülkelerde süt ürünlerinde yaygın olarak bulunduğu bildirilmiştir (Gaglio ve ark., 2016). 

Ülkemizde çeşitli peynir, et ve değişik fermente gıdalarda enterokokların izolasyonuna, 

antibiyotik direncine ve virülens genlerine ilişkin yayınlanmış makaleler olmasına 

karşın, bildiğimiz kadarıyla çiğ süt örneklerinden izole edilen enterokoklarla ilgili 

kapsamlı bir çalışmaya rastlanmamıştır. E. faecalis, E. faecium ve E. durans çiğ süt ve 

süt ürünlerinde en sık rastlanılan enterokok türlerini oluşturmaktadır (Tuncer ve ark., 

2014). İspanya’da yapılan bir çalışmada keçi sütü örneklerinin %63.6’sından 

Enterococcus spp. izole edilmiştir. Bu izolatların E. faecalis ve E. faecium’a ait olduğu 

bildirilmiştir (Cortes ve ark., 2006). Türkiye’de peynirlerle yapılan çalışmalarda 106 

CFU/g konsantrasyona kadar enterokok varlığı hakkında bazı veriler bulunmaktadır 

(Aygun ve ark., 2005; Özmen Togay ve ark., 2010). Çıtak ve ark.’ları (2005) 78 çiğ süt 

örneğinden 177 enterokok izole etmişlerdir; bu izolatların %54,2’si E. faecalis, %29’u 

E. faecium, %6,2’si E. durans, %5’i E. hirae/dispar, %3’ü E. gallinarum, %2,2’si E. 

mundtii ve %0,5’i E. raffinosus olarak identifiye edilmiştir. Araya ve ark. (2005), 105 

çiğ süt örneğinin %38’inden enterokok izole etmiş ve bunların %71 E. faecalis, %19 E. 

faecium, %4 E. durans, %4 E. gallinarum ve %2 E. avium olarak tanmlamıştır. Keçeci 

ve ark. (2016) ise, sağlıklı ve mastisitli 150 inek sütünden 84 Enterococcus spp. izole 

etmiş ve bunların %68’ini E. faecalis, %9’unu E. faecium ve %23’ünü Enterococcus 

spp. olarak PZR ile identifiye etmişlerdir. Tez çalışmamızda 120 çiğ süt örneğinden 95 

(%79,2) enterokok izolasyonu yapılmıştır. Bunların %,91,6’si E. faecalis, %5,3’ü E. 

faecium, %2,1’i E. durans ve %1,1’i E. gallinarium olarak belirlenmiştir. 

Dünyada ve ülkemizde süt ve süt ürünlerinde farklı enterokok izolasyon 

oranlarıyla ilgili başka çalışmalarda bulunmaktadır (Karakaş, 2005; Nam ve ark., 2009; 

Herkmen, 2015; Bouymajane ve ark., 2018). Bu izolasyon farklılığının, ülkeden ülkeye 

değişebilen sütün işlenme koşullarıyla ilgili (hijyen, pastörizasyon gibi) olabileceği 

belirtilmiştir (Jamet ve ark., 2012). Tez çalışmamızda en sık bulunan tür E. faecalis 

(%91,58) olup bu sonuç Avrupa ülkeleri ve Türkiye de yapılan çalışmalarla uyumludur. 

(Araya ve ark., 2005; Koluman ve ark., 2009; Özmen Togay ve ark., 2010; Nieto-

Arribas ve ark., 2011; Jamet et al., 2012; Keçeci ve ark., 2016). Buna karşın bazı 

çalışmalarda E. faecium’un en sık izole edilen tür olduğu bildirilmiştir (Tuncer, 2009; 
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Hammad ve ark., 2015). Ayrıca tezimizde farklı izolasyon oranlarının bulunması 

çalışmamızda ön zenginleştirme yapılmasıyla da ilgilidir. 

Enterokoklar intrinsik olarak (düşük düzey aminoglikozid ve β-laktamlar gibi) 

çok sayıda antibiyotiğe dirençlidir ve başka antimikrobiyallere de mutasyonlar ve 

horizantal gen transferi ile direnç kazanabilmektedir. Çalışmamızda tüm izolatlar 

vankomisine duyarlı bulunmuştur. Benzer şekilde Nam ve ark. (2009), Kasımoğlu–

Doğru ve ark. (2010), Şanlıbaba ve Şentürk (2018), çeşitli enterokok türleriyle 

yaptıkları çalışmada vankomisin direncine rastlamamışlardır. Ancak Özmen Togay ve 

ark. (2010), Keçeci ve ark. (2016), Elmalı ve Can’ın (2018), hayvansal kaynaklı çeşitli 

gıda ürünlerinden (çiğ süt, peynir, sürk peyniri, kırmızı et gibi) izole ettikleri enterokok 

türlerinde az sayıda da olsa vanA, vanB ve vanC1 geni tespit etmişlerdir. Örneğin 

Elmalı ve Can (2018) 66 enterokok izolatın 3’ünde (%4,5) vanA belirlemişlerdir. Nam 

ve ark. (2009), 105 enterokok izolatında en sık gözlenen direncin %69,5’inin 

tetrasikline, %64,7’sinin penisiline %57,1’inin eritromisine, %44,7’sininde sefalotine 

dirençli olduğunu, 6 izolatın ise test antibiyotiklerine duyarlı olduğunu bildirmişlerdir. 

Yüksel (2012) 48 enterokok izolatının; %14,5’inin gentamisine, %16,6’sının ampsiline, 

%22,9’unun kloromfenikole, %25’inin tetrasikline, %62,5’inin siprofloksasine, 

%79,1’inin rifampine, %79,1’inin vankomisine, %97,9’unun eritromisine, ve tüm 

izolatların kanamisin ve nalidiksik asite dirençli olduğunu tespit etmiştir. Yavaş (2015), 

yaptığı çalışmada enterokok izolatlarından %58,5’inin amoksisilin-klavulanik asite, 

%44,7’sinin ampisilin-sulbaktama, %30,8’inin amikasine, %24,7’sinin tetrasikline ve 

%23,1’inin pierasilin-tazobaktama dirençli olduğunu bulmuştur. Bouymajane ve ark. 

(2018), çiğ sütlerle yaptıkları çalışmada 150 çiğ inek sütünden 17 Enterococcus spp. 

izolatı elde etmişler ve bu izolatlarda bulunan antibiyotik direnç oranları %65 

tetrasiklin, %78 streptomisin, %55 gentamisin, %40 eritromisin, %15 siprofloksasin, 

%5 vankomisin, %1,6 kloramfenikol ve %0 penisilin olarak tespit etmişlerdir. Ortega ve 

ark. (2016), çiğ sütlerden izole ettikleri 19 Enterococcus spp. izolatının hepsinin 

streptomisine intrinsik dirençli olduğunu, karbapenemlere karşı direnç olmadığını, 

penisilin ve glikopeptitlere karşı dirençli suş oranı %50’den az olduğunu, 

sefalosporinlere direnç %70’ten yüksek ve linkozamidlere ise %84,2 oranında olduğunu 

ve izolatların %36,8 vankomisin, %21,1 teikoplanine dirençli oluğunu gözlemlemişler. 

Klindamisin dirençli tüm suşlar ise en az 3 antibiyotiğe daha dirençli bulunmuştur. 
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Öztürk Torlak (2013), süt örneklerinden izole ettiği 18 enterokok suşunun %33,3’ünün 

eritromisine, %5,6’sının gentamisine, %5,6’sının ampisiline, %5,6’sının kloramfenikole 

ve %5,6’sının teikoplanin antibiyotiklerine dirençli olduğunu bulmuşlardır. 

Vankomisin, penisilin ve levofloksasin antibiyotiklerine ise tüm Enterococcus 

izolatlarının duyarlı olduğu bulunmuştur. Koluman ve ark. (2009), yaptıkları çalışmada 

hazır gıdalardan izole ettikleri Enterococcus’ların %24 gentamisin, %24 eritromisin, 

%22 vankomisin, %8 penisilin ve %2 ampisilin antibiyotiklerine dirençli olduğunu 

bulmuşlardır. Omar ve ark. (2004), et, süt ürünleri ve çeşitli sebzelerle yaptıkları 

çalışmada izole edilen E. faecium ve E. faecalis izolatlarının hepsini ampisilin, 

penisilin, gentamisin, streptomisin ve kloramfenikole duyarlı bulmuşlardır. Eritromisin 

ve rifampisine ise yüksek oranda direnç gözlemlemişlerdir. Vankomisin ve teikoplanin 

dirençli sadece bir izolat tespit etmişlerdir. Çıtak ve ark.’ları 2005’de çiğ sütten elde 

ettikleri 177 enterokok izolatlarıyla yaptıkları antimikrobiyal direnç çalışmalarında % 

95 oksasilin, %97 streptomisin ve % 86 eritromisine yüksek direnç tespit etmişlerdir. 

Araştırıcılar E. faecalis izolatlarının, E. faecium izolatlarına göre vankomisin ve 

teikoplanine daha fazla dirençli olduklarını bulmuşlardır.  

 Tez çalışmamızda denenen antimikrobiyal etkenlere karşı en yüksek direnç E. 

faecalis izolatlarında tespit edilmiştir. 95 enterokok izolatının en çok tetrasiklin 

(%41,1), rifampin (%33,7) ve ampisiline (%27,4) dirençlilikleri belirlendi. Calonico ve 

ark. (2018), son iki yıllık süreçte E. faecalis izolatlarının %40’ın üzerinde TE, VA, E ve 

AM’e; E. faecium’a göre daha dirençli olduklarını belirtmişlerdir. Benzer şekilde bazı 

çalışmalarda yüksek tetrasiklin direnci gösterilmiştir (Jamet ve ark., 2012; Pesavento ve 

ark., 2014; Raafat ve ark., 2016). Buna zıt olarak Şanlıbaba ve ark. (2018), 

çalışmalarında %11,7 tetrasiklin direncine rastlamışlardır. Enterokoklar, enterokok 

enfeksiyonlarının tedavisinde kullanılan β-laktam antibiyotiklere (ampisilin ve penisilin 

gibi) intrinsik olarak düşük düzey direnç gösterirler. Çalışmamızda ampisilin direnci 

%27,4 bulunmuştur. Ampisilin direncinin yüksek olduğu sonuçlar benzer çalışmalarda 

da gösterilmiştir (Pesavento ve ark., 2014; Bulajic ve ark., 2015; Gaglio ve ark., 2016; 

Demirgül ve Tuncer, 2017; Şanlıbaba ve Şentürk, 2018). Enterokoklarda yüksek 

ampisilin direnci penisilin bağlayıcı protein 5 (PBP5)’in yüksek seviyede 

ekspresyonundan ileri gelmektedir (Vrabec ve ark., 2015).  
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Enterokoklar arasında tetrasiklin direnci yaygın olup en sık bulunan gen tetM’dir. 

Bu gen dışında enterokoklardaki tetrasiklin direnç determinantları K,L,O ve S 

sınıflarına sahiptir (Aarestrup ve ark., 2000). Çalışmamızda tetM 32 izolatta, tetK 2 

izolatta, tetL 2 izolatta ve tetM+tetK 4 izolatta tespit edildi. Yüksel (2012), tetrasikline 

dirençli 13 enterokok suşuyla yaptığı çalışmada izolatların tamamının tetM geni 

taşıdığını, hiçbirinin tetL geni içermediğini belirlemiştir. Aarestrup ve ark. (2000) 

tarafından yapılan çalışmada, 135 tetrasiklin dirençli E. faecalis izolatının 128’inde 

(%95), 81 E. faecium izolatının 77’sinde (%95) tetM geni tespit etmişlerdir. tetL geni 

ise E. faecalis izolatlarının %17’sinde, E. faecium izolatlarının ise %16’sında 

saptanmıştır. Tetrasiklin direncinde önemli olduğu bildirilen tetM ribozomal koruma, 

tetL’de efluks atım pompasını kodlamaktadır. (Aarestrup ve ark., 2000, Del Campo ve 

ark., 2003, Poeta ve ark., 2005). Deney sonuçlarımızda da 95 enterokok izolatında 43 

tetM geni tespit edilmesi göstermiştir ki, tetM geninin horizontal gen transferiyle 

aktarılması, tetrasiklin dirençliğinin yayılımının anlamak açısından önem taşımaktadır. 

Yang ve ark. (2019), 81 mastisitli süt örneğiyle yaptıkları çalışmada tüm tetrasiklin 

dirençli E. faecalis izolatında tek ya da kombine olarak bulunan tetK (%97.2), tetL 

(%85.9), tetM (%97.2) ve tetS (%19.7) direnç genleri tespit etmişlerdir.  

Eritromisin direnci genellikle ermB geni ile ilişkilidir. erm(B) geni 23 rRNA’yı 

modifiye eden ve makrolidlere karşı dirençliliği sağlayan erm’i (eritromisin ribozom 

metilasyon) kodlar (Del Campo ve ark., 2003). Metilasyon nedeniyle antibiyotik 

ribozomlara bağlanamaz. Makrolidler yanında, linkozamidlere ve streptogramin B’ye 

karşı da dirençlilik sağlayan bu gen, söz konusu antibiyotiklere dirençli enterokok 

izolatlarında yaygın bir şekilde görülmektedir (Aarestrup ve ark., 2000, Shepard ve 

Gilmore 2002). Tez çalışmamızda, eritromisin direnç genlerinden ermA 1 izolatta, 

ermB 3 farklı kombinasyonda; tetM+ermB: 5, tetL+ermB: 1 ve tetM+tetL+ermB: 2 

izolatta bulundu. Yang ve ark. (2019), eritromisin dirençli izolatlarla yaptıkları 

çalışmada, tek ya da kombinasyon halinde ermB 18 (28.1%) ve ermC 62 (96.9%) 

genlerini birlikte bulmuşlardır. 

 Çalışmamızda 95 enterokok izolatının 3’ünün (%3,2) kloramfenikole dirençli 

olduğu ve sadece birinin cat geni taşıdığı belirlendi. Benzer şekilde Şanlıbaba ve ark. 

(2018), kloramfenikol direncini E. faecalis izolatlarında %4,2 olarak bulmuşlardır. Bu 

sonuçlar Türkiye’de rapor edilen diğer kloramfenikol’ün yüksek direnciyle ilgili 
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çalışmalardan düşüktür (Çıtak ve ark., 2004; Yüksel ve ark., 2015). Türkiye’de 

hayvancılıkta koloramfenikolün kullanımı 2002 yılında yasaklanmıştır (Kasımoğlu-

Doğru ve ark., 2010). Bu yasaklanma Türkiye’de düşük kloramfenikol direncinin 

muhtemel sebebi olabilir.  

Enterokoklarda yüksek düzey aminoglikozid direncine, aminoglikozid modifiye 

eden enzimler (AME) aracılık eder. Çalışmamızda 1 izolatta hiçbir AME geni 

bulunmazken; 3 izolatta aac(6)-Ie-aph(2)-Ia geni, 1 izolatta ise aac(6')-Ie-aph(2'')-Ia + 

aph(3)-IIIa geni birlikte bulundu. Yüksel’in (2012), yaptığı çalışmada aac(6’)- aph(2’’) 

geni E. faecalis’te %26, E. faecium’da ise %9 olarak belirlenmiştir. Kobayashi ve ark. 

(2001), E. faecalis’te (%42,5) aac(6')-aph(2'')’nın prevalansını E. faecium’a (%4,3) 

göre daha fazla belirlemiştir. Poeta ve ark. (2005), aynı AME genini yüksek düzey 

gentamisin dirençli 2 E. faecalis izolatında ve Aarestrup ve ark. (2000) ise insan, domuz 

ve broylerden elde ettikleri beş gentamisin dirençli izolatın (bir E. faecalis ve dört E. 

faecium) tümünde bu geni belirlemişlerdir. Benzer sonuca Şanlıbaba ve ark.’nın (2018) 

çalışmasında da rastlanmıştır (%3,8). Bizim deney sonuçlarımızda da beş gentamisin 

dirençli izolatın dördünde direnç genlerine rastlanmıştır Gentamisin direnç sonuçlarımız 

benzer çalışmalarla da uyumludur (Jamed ve ark., 2012; Bulajic ve ark., 2015). Bu 

durum enterokokların hücre duvarından düşük düzeyde intrinsik olarak 

aminoglikozidleri penetre etme durumlarına bağlı olabilmektedir (Moellering ve ark., 

1980).  

Rifampin direnci enterokoklarda yaygındır. Çünkü mRNA’nın transkripsiyonunu 

inhibe eder. Çalışmamızda yüksek düzey rifampin direncine rastlanmıştır (%33,7). 

Ülkemizde benzer şekilde Şanlıbaba ve ark. (2018), rifampin direncini %78,4 

bulmuşlardır.  

Yüksek antibiyotik direnç oranlarının olması antibiyotiklerin yaygın ve bilinçsiz 

kullanımından kaynaklı olabileceği düşünülmektedir. Çok farkli antibiyotik direnç 

oranlarının bulunması hayvan yemlerinde terapötik olmayan antimikrobiyal büyüme 

faktörlerinin kullanımı ile ve ülkelerde farklı uygulama mevzuatların olmasından da 

kaynaklanabilir.  

 Enterokokların patogenezinde çeşitli virülens genlerininde rol oynadığı 

bilinmektedir. (Mundy ve ark., 2000). Enterokokların enfeksiyona neden olması için, 

konak dokuya kolonize olmaları ve konak immun savunma mekanizmalarından 
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kaçmasını sağlayacak çeşitli virülens faktörlere ihtiyacı vardır.  Bu çalışmada izolatların 

hiçbirinde hyl geni bulunmazken, gelE, asa1, esp ve cylA genleri sırasıyla  %79,8, 

%64,3, %63,1 ve %10,7 oranlarında tespit edildi. Onbir izolatta ise hiçbir virülens geni 

belirlenmedi. Ayrıca çeşitli virülens gen kombinasyonlarına en çok E. faecalis 

izolatlarında rastlandı. Tez çalışmamızda dokuz enterokok izolatının herhangi bir 

virülens gen ya da direnç geni taşımadığı, ancak bunlardan altı izolatın bir veya birkaç 

antibiyotiğe fenotipik olarak dirençli olduğu tespit edilmiştir. Bazı araştırıcılar süt ya da 

peynir orjinli E. faecalis ve E. faecium örneklerinde virülens genlerine rastlanmazken 

(Omar ve ark. 2004), çalışma sonuçlarımıza benzer önceki çalışmalarda, E. faecalis 

izolatlarının daha çok virülant özellik taşıdığını bildirmişlerdir (Franz ve ark., 2001; 

Martin-Platero ve ark., 2009; Hammad ve ark., 2015). Büyükyörük ve ark.’nın (2014) 

taze peynirlerle yaptığı çalışmada ise E. faecium izolatlarının daha fazla virülens özellik 

taşıdıklarını raporlamışlardır. Ayrıca çalışma sonuçlarımıza benzer şekilde, aynı 

araştırmacılar ve Martin-Platero ve ark., (2009) hemen hemen tüm E. faecalis 

izolatlarının gelE ve sıklıkla asa1’e sahip olduklarını belirtmişlerdir.  

Hammad ve ark. (2015), Mısır çiğ süt peyniri ve Karish peynirinden izole ettikleri 

100 enterokok izolatının %2,5’inde asa1, %0,83 cylA, %4,1 esp, %6,6 gelE ve 

%0,83'ünde hyl virülens genlerinin varlığını tespit etmişler. Herkmen (2015) 13 E. 

faecium izolatının %69,2’sinde efaAfm, %30,7’sinde gelE, %30,7 esp virülens genlerini 

taşıdıklarını, izolatların %23’ünde hiç virülens gen olmadığını ve bakılan 5 virülens 

genotipinden %38,4’ünün bir gen, %23’ünün iki gen ve %15,3’ünün üç gen içerdiğini 

bulmuşlardır. Yang ve ark. (2019), 81 mastisitli süt örneğiyle yaptıkları çalışmada E. 

faecalis izolatlarının virülens genlerini sırasıyla gelE 57 (70.4%), hyl 2 (2.5%), asa1 20 

(24.7%), esp 69 (85.2%), efaA 74 (91.4%), ve ace 16 (%19.8) olarak tespit etmişler. 

İzolatların hiçbirinde cylA gözlenmezken, 77 (%95,1) izolatta en az 2 virülens gen tespit 

edilmiş ve 4 izolat tüm virülens genler açısından negatif bulunmuştur. Gaglio ve ark. 

(2016) geleneksel peynir, çiğ gıda ve gıda ekipmanlarından izole ettikleri 40 enterokok 

izolatının 20’sinde farklı virülens genleri tespit etmişlerdir. E faecalis suşlarının E. 

faeciuma’a göre daha çok virülens faktör taşıdığını ifade etmişlerdir. E. faecium’da gelE 

geni 15(%37,5), asa1 19 (%47,5), efaA 10 (%25,0), ace 11 (%27,5) ve esp de 8 (%20,0) 

suşta bulunmuştur. 
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Bu tez çalışmasıyla, bildiğimiz kadarıyla, Hatay’da ilk kez çiğ sütlerden izole 

edilen enterokok suşlarında virülens genlerinin varlığını ve dağılımını belirlemiş olduk. 

Dünyada olduğu gibi ülkemizde de enterokokların süt ürünlerinin imalatında kullanılma 

eğilimleri vardır. Tez çalışmamızda yüksek sıklıkta virülens genleri belirlendiğinden, 

enterokok türlerinin geniş bir virülens gen grubu için moleküler tarama olmadan üretim 

amacıyla kullanılmamasını tavsiye etmekteyiz. Özellikle süt endüstrisinde 

enterokokların virülens özelliklerinin fenotipik olarak belirlenmesinin moleküler 

yöntemler kullanılmadıkça güvenilir olmadığı belirtilmiştir (Malek ve ark., 2012). Tez 

çalışmamızda izolatlar bazı sınırlı virülens gen varlığı açısından taranmış olsa da, 

sonuçlarımız gıda endüstrisinde kullanım için enterokok suşlarının güvenliği ile ilgili 

olarak ifade edilen endişeleri pekiştirmektedir (Ogier ve Serror, 2008). Çalışmamızda 

denenen tüm antibiyotiklere karşı duyarlı olan ve antibiyotik direnç/virülens geni 

taşımayan üç enterokok izolatı (E. durans n:2, E. faecalis n:1) bulunması önemlidir. Bu 

üç izolatın probiyotik özelliklerinin belirlenmesiyle ilgili daha ileri düzeyde yapılacak 

çalışmalar ile süt endüstrisinde potansiyel kullanılabilirlikleri ortaya çıkabilecektir. 

Bu çalışmanın sonuçları çiğ sütün, yüksek düzeyde Enterococcus spp. içerdiğini, 

halk sağlığına zarar verebilecek potansiyel bir antibiyotik dirençli ve virülent enterokok 

rezervuarı olabileceğini ve bu genlerin gıda kaynaklı yayılması için bir risk faktörü 

olduğunu göstermektedir.  
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5. SONUÇ ve ÖNERİLER 

 

Bu tez çalışmamızda Hatay ilinde parakende satış yapılan çiğ süt örneklerinden 

izole edilen 95 Enterokok izolatında tür dağılımı, antibiyotik dirençlilik profilleri ve 

bazı virülens faktörlerin belirlenme sıklıklarını esas alan fenotipik ve genotipik analizler 

gerçekleştirilmiştir.  

Deney sonuçları analiz edildiğinde, incelenen çiğ süt kökenli Enterokok türlerinde 

çoklu antibiyotik direnç gelişimi gözlenmiştir. Bu izolatların, virülensı ve fenotipik 

olarak çoklu antibiyotik gelişimini teşvik eden paternleri açısından incelendiğinde; 

hastalık yapıcı olarak bilinen patojeniteye katkıda bulunan bazı yüzey adhezinlerinin ve 

hidrolitik salınan enzimleri kodlayan genlerin yanısıra, kazanılan çeşitli antibiyotik 

dirençliliğine sebep olan genleri de içerdikleri tespit edilmiştir. Çiğ süt gibi özellikle 

gıda kaynaklı enterokok türlerinde antibiyotik dirençliliğinin belirlenmesi, halk sağlığı 

açısından enterokokların sebep olduğu hastalıkların yalnızca klinik kökenli 

olmayacağına ve giderek yayılabileceğine dair güçlü sonuçlar sunmaktadır. Ayrıca 

incelenen çoğu enterokok izolatında en az bir veya çeşitli kombinasyonlar şeklinde 

virülens genlerin tespiti, bu izolatların fermentasyon yöntemleriyle yapılan geleneksel 

işlemlerde starter kültür olarak kullanılamayacaklarını ve daha ileri çalışmalara ihtiyaç 

duyulduğunu göstermektedir. Gerekirse örnek sayısı arttırılarak, enterokoklarda tüm 

horizontal gen aktarım mekanizmalarının daha detaylı bir şekilde araştırılarak temel 

direnç mekanizmalarının belirlenmesi, enterokok patogenezinde rol oynayan 

virülenslığın gelişiminin anlaşılması bakımından önem arz etmektedir.  
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