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OZET

GIRESUN VE TRABZON BOLGESINDEKI SUT VEREN INEKLERDE VE BU
INEKLERIN SAHIPLERINDE MRSA TASIYICILIK ORANI

Amag: Staphylococcus aureus (S. aureus) insan ve hayvanlarda normal flora iiyesi olarak,
immiin sistemi baskilanmis hastalarda ise firsatg1 patojen olarak da karsimiza
¢ikmaktadirlar. insanlar ve hayvanlar arasinda gecisi miimkiin olan, Metisilin Direngli S.
aureus (MRSA) toplumda kaynakli enfeksiyon etkenleri arasinda Onemli bir yer
tutmaktadir. Calismamizin amaci Giresun ve Trabzon bolgesindeki siit veren inekler ile
ugrasan kisilerde ve bu kisilerin besledigi ineklerde MRSA tastyicilik oranlarinin tespit
edilmesidir.

Gerec¢ ve Yontem: Calismamiz; 10 Eyliil 2016 ile 30 Haziran 2018 tarihleri arasinda,
Giresun ve Trabzon yorelerinde yliriitiilmiistiir. Caligmaya; 31 siit veren inek ile bunlarin
bakim1 yapan veya ayni inegin tirlinleri ile beslenen 67 kisiden izole edilen 6rnekler dahil
edilmistir. Transport vasatli besiyeri ile hayvanlarin meme uglarindan ve goniilliilerin
burunlarindan alman siiriintii 6rnekleri; Giresun Universitesi Prof. Dr. A. Ilhan Ozdemir
Egitim ve Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Laboratuvarinda kanli agar besiyerine
ekilmistir. Kiiltiirde 24 saat inkiibasyon sonunda iireyen silipheli kolonilere Gram boyama,
katalaz ve koagiilaz testleri uygulanmistir. Katalaz ve kuagiilaz pozitif olan izolatlarda
oksasilin gradient testi ve sefoksitin diski ile metisilin direngleri incelenmistir. Metisilin
direncinde altin standart olarak kabul edilen mecA geninin varligi, Polimeraz Zincir
Reaksiyonu (PZR) ile arastirilmistir.

Bulgular: Calismamizda 67 insan ve 31 inege ait 6rnek lizerinde yaptigimiz tarama
sonucunda hi¢ MRSA susuna rastlanmamistir. Ancak c¢alisma sirasinda 16 Metisilin
Duyarli Staphylococcus aureus (MSSA) ve 61 adet Koagiilaz Negatif Stafilokok (KNS)
izolat1 saptanmustir.

Sonug: Calismada hi¢ MRSA susuna rastlanmamistir. Bu durumun bolgemizde biiyiikbag
hayvan yetistiriciligindeki yiiksek farkindalik diizeyi, antibiyotik kullanimi ile ilgili ve
hijyen kurallarina dikkat edilmesinden kaynaklandig1 sdylenebilir.

Anahtar Kelimeler: Staphylococcus aureus, Nazal Tasiyicilik, MRSA, Antibiyoik
Direnci, Hayvancilik
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ABSTRACT

THE MRSA CARRIAGE iN DAIRY COWS AND THEIiR OWNERS iN GiRESUN
AND TRABZON PROVINCES

Aim: Staphylococcus aureus (S. aureus) can be found as a member of normal flora in
humans and animals, and also as an opportunistic pathogen in immune supressed patients.
Methicillin resistant S.aureus ( MRSA) which can be transmitted between humans and
animals, has an important role among the community acquired infectious agents. The aim
of our study is to determine the MRSA carriage rate in people dairy farming and their
animals.

Material and Methods: The study took place in Giresun and Trabzon provinces between
September 10 " 2016 and June 30" 2018. The samples were taken from 31 dairy cows and
67 farmers who took care the same cows and were fed with the products of them.
Specimens were collected from the nipples of animals and nares of volunteers with the
transport vasate medium and cultured on 5% sheep blood agar in Giresun University Prof.
Dr. A. llhan Ozdemir Training and Research Hospital Microbiology Laboratory. After 24
hours incubation, Gram staining, catalase and coagulase tests were performes to the
suspected colonies. Methicillin resistance were examined with oxacillin gradient and
cefoxitin disc tests for the strains which were positive for catalase and coagulase tests.
Polymerase Chain Reaction (PCR) was applied in order to investigate the presence of
mecA gene which is accepted as the gold standard test for methicillin resistance.

Results: In our study we couldn’t detect any MRSA strain in the samples of 67 people and
31 cows. However, during our study 16 Methicillin Sensitive Staphylococcus aureus
(MSSA) and 61 Coagulase Negative Staphylococcus (CNS) were found.

Conclusion: In the study, MRSA strain was not detected. This result showed up due to the
high level of awaraness in livestock raising, antibiotic use and paying attention to the
hygiene rules in our region.

Key words: Staphylococcus aureus, nasal carriage, MRSA, Antibiotic resistance, Dairy

farming
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1. GIRIS

Mikroorganizmalar diinyanin en eski canlilaridir. Degisen ortam kosullarina hizl
bir sekilde uyum saglayabilirler (Yavari, 1992). Hastaliklar ile mikroorganizmalar
arasindaki iliskiyi ilk kez bilimsel temellere dayandiran Louis Pasteur’dur. Robert Koch,
Pasteur’u takip eden ve ilk kez bir bakteriyi canli ve saf kiiltiir seklinde elde edebilen ilk
bilim insanidir (Vahapoglu, 2004). Enfeksiyonlara en sik neden olan patojen bakterilerden
biri stafilokoklardir (Vardar ve ark., 2006). 1878 yilinda Robert Koch tarafindan
stafilokoklar ilk kez kesfedilmis, 1880 yilinda Pasteur tarafindan sivi besiyerinde
tretilmistir. 1881 yilinda Alexander Ogston fare ve kobaylar i¢in patojen etkileri oldugunu
bildirmistir. Winslow tarafindan 1920 yilinda Micrococcaceae familyasina Katilmistir
(Devriese ve ark., 1972, Inal, 2014). Stafilokoklar insan ve hayvanlarin deri, {ist solunum
sistemi, sindirim sistemi mukozalarinda kommensal olarak yasamaktadir. Insan ve
hayvanlarda normal flora elemani olarak bulunmasinin yaninda firsat¢i patojendirler.
Solunum sistemi, Uriner sistem, genital sistem enfeksiyonlari, piyojenik deri
enfeksiyonlari, besin zehirlenmeleri, mastit gibi hastaliklardan siklikla izole
edilmektedirler.

Toplum kaynakli (TK) ve hastane kaynakli (HK) enfeksiyonlarin en onemli
etkenlerinden biri olarak Staphyloccocus aureus (S. aureus) gosterilmektedir. Ayrica
kullanilan antibiyotiklere de kisa zamanda direng¢ gelistirmesi nedeniyle stafilokoklarin
neden oldugu enfeksiyonlarin mortalite ve morbiditesi artmaktadir (Karlibas, 2012). S.
aureus 'da antibiyotik direnci ilk kez 1930’larda siilfonamid grubu antibiyotiklerle
baglamigken, giliniimiizde vankomisin gibi yeni antibiyotiklere de direng gelistirdigi
gozlemlenmektedir (Sancak, 2011). Beta-laktamaz enzimine dayanikli metisilinin 1959°da
kesfiyle penisilin direncinin asildig1 diisiiniilse de ¢ok ge¢gmeden, S. aureus metisiline kars1
Penisilin Baglayan Protein 2a (PBP2a) proteini ile direng gelistirmis ve bu yeni susa
Metisilin (Methicilin) Direncli (Resistant) S. aureus (MRSA) adi verilmistir. (Vural ve ark,
2011; Sancak, 2011).

Antimikrobiyal diren¢ halk sagligi agisindan Snemli bir sorundur. MRSA; ilk
olarak 1972 yilinda Belgika’da bir siit hayvanindan izole edilmis ancak bu hayvana bakim
veren kiside herhangi bir inceleme yapilmamistir (Devriese ve ark., 1972; Smith ve ark.,

2011). MRSA hem evcil hayvanlarda hem de yabani hayvanlarda kolonize olabilmektedir



(Leonard ve ark., 2008; Van Duikeren ve ark., 2004; Lee ve ark., 2003; Devriese ve
ark.,1972; Baptiste ve ark., 2005). Hayvanlar tesadiifen insan suslariyla enfekte
olabilmektedirler ancak son yillarda 6zellikte domuzlarda ortaya ¢ikan MRSA suslarinin
hayvanlardan insanlara gegisinin s6z konusu olabilecegi gostermistir (Kaynarca, 2009).
Evcil hayvanlardan izole edilen MRSA suslarmin insan nazokomiyal suslariyla olan
genotipik akrabalig1 tespit edilmistir (Garipgin ve ark.,2013). Ozellikle kedi, kopek, at ve
domuz gibi evde ve ciftlikte beslenen hayvanlar MRSA rezervuarlar1 olabilecegi
bildirilmis olsada literatiirde bu konu ile ilgili halen yeterli ¢alisma bulunmamaktadir
(Bochev ve ark.,2005; Seguin ve ark., 1999).

Calismamizda bolgemizde yetistirilen siit veren ineklerin memelerinde ve onlara
bakim veren ya da lrilinleriyle temas: olan kisilerin burun mukozalarinda olast MRSA

kolonizasyonun saptanmasi hedeflenmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 Tarihce

Degisen ortam kosullarmma hizli bir sekilde adapte olabilmelerinden dolay1
mikroorganizmalar diinyanin en eski canlilarindan sayilmaktadir (Demirtiirk ve ark. 2004).
Mikroorganizmalarin hastaliga sebep oldugunu bilimsel temellere dayandiran ilk bilim
insan1 Louis Pasteur olmustur. Hastane kaynakli ve toplum kaynakli enfeksiyonlara sebep
olan mikroorganizmalarin basinda stafilokoklar gelmektedir (Vardar ve ark.,2006).
Alexander Ogston 1881’defare ve kobaylar i¢in patojen etkileri oldugunu bildirmis ve
yaptig1 incelemelerde birbirinden ayrilmayan tiziim salkimi seklinde olduklarindan bu
bakterileri, tizim salkimi anlamina gelen (Staphy=iliziim salkimi) Staphylococcus olarak
adlandirmustir (Devriese ve ark.,1972).

Stafilokoklar ilk kez 1884 yilinda insan Orneklerinden iretilmis, beyaz renkli
koloniler S. albus ve sar1 renkli koloniler altin1 animsattigindan dolay1 onlara S. aureus
ismi verilmistir. Winslow tarafindan 1920 yilinda stafilokoklar Micrococcaceae
familyasina katmistir (Inal, 2004). Bergey’s Manual of Systematic Bacteriology’ ye gore
de (1986) mikrokok familyasinin igerisinde tanimlanmistir. Von Daranyi 1925 yilinda
S.aureus’un plazmay1 koagiile edici 6zelligini kesfetmis, yapilacak olan tanimlamalarda
onemli bir yol oldugunu gostermis ve Koagiilaz Pozitif Stafilokoklar ve Koagiilaz Negatif
Stafilokoklar (KNS) adinda iki yeni tiir dogmustur (Baird-Parker, 1963). S.albus 'un bir¢ok
alttiir icerdigi 1970’lerden sonra kesfedilmis ve sonrasinda da KNS tiirleri kesfedilmeye
baglanmistir (Karlibas, 2012).

Stafilokoklar icerisinde 32’si insan Orneklerinden {iretilen 60’in {izerinden tiir
saptanmigtir. Bunlardan Staphylococcus epidermidis (S.epidermidis) deri florasindan,
Staphylococcus saprophyticus ise kadnlarin idrar yollarindan siklikla izole edilmektedir.
Diger firsatg1 stafilokok tiirleri: Staphylococcus capitis, Staphylococcus caprea,
Staphylococcus simulans, Staphylococcus lugdunensis 'tir. S. aureus diger stafilokoklar
arasindan en patojenidir. S. aureus kan plazmasini pihtilastirma o6zelligi (koagiilaz
tiretebilmesi) ilk kez 1903 yilinda Loeb tarafindan kesfedilmis ve sonrasinda Much,
Kleinschmidt, Von Gonzenbach, Uemara ve VVon Daranyi yaptiklari ¢alismalarda patojen
stafilokoklarin (Stafilokoagiilaz) tespitinde en iyi yontem olarak gostermislerdir (Bekker,
1946; Maza ve ark. 1997; Yavari, 1992).



2.2 S. aureus’un Morfolojik Ozellikleri

S. aureus Gram pozitif kok seklinde, katalaz, koagiilaz testleri pozitif oksidaz testi
negatif olan, hareketsiz sporsuz bakterilerdir. 0,1-1,5 um ¢apinda mikroskopta tek tek, ikili
ikili, tetrat olarak goriilebilirken ii¢ diizlemde boliinme yetenekleri oldugundan boliinme
sirasinda yeni olusan mikroorganizmalar iist iiste diizensiz kiime gibi, {iziim salkimi
seklinde de goriilebilen mikroorganizmalardir (Bremer ve ark. 2004; Cengiz, 1999). Bazen
kisa zincirler seklinde de goriilebilirler, bu sekillerinden dolay1 streptokoklarla
karistirlabilir olsa da streptokoklarin katalaz negatif olmasiyla streptokoklardan kolay
sekilde ayrilabilmektedirler (Leleoglu, 1999).

2.3 S. aureus’un Ureme Ozellikleri

S. aureus optimal tireme sicakligi 37 °C’dir. Kanli agar, basit besiyerleri veya
%10’luk NaCl yiiksek tuz konsantrasyonunda iireyebilen bir mikroorganzimadir. Insan, at
ve koyun kanli agarlarda 18-24 saatte B (beta) hemoliz olusturabilmekte krem rengi, sari
portakal rengi S tipi hafif yuvarlak kabarik koloniler olusturmaktadir (Proctor ve ark 1998;

Karlibag 2012). Resim 2.1°de S. aureus 'un kanl agardaki gériimii verilmistir.

oIS beta-hemol
\‘:E \is beta-hemol

ta-hemolysis beta-hem
beta-hemolysis beta-hem

Resim 2.1 MRSA'nin kanh agardaki goriintiisii
(https://picturelights.club/galleries/colony-morphology-blood-agar-mrsa.html)



2.4 S. aureus’un Biyokimyasal Ozellikleri

S. aureus suslar1 koagiilaz enzimine sahiptirler ve mannitolii fermante eden tek
stafilokok tiirtidiir. Dezenfektan ve antiseptiklere duyarli olup kuruluga ve yiiksek 1siya
dayanikhdir. Basitrasin ve lizozime direng gosterir (Tura¢ Biger 2009; Cengiz T.A 1999).
Kuruluga direncli olduklarindan haftalarca kurumus balgam veya irin icerisinde canliligin
siirdiirebilmektedir (Inal M. 2014). Resim 2.2’de Mannitol Salt agarda iireyen S. aureus’un

koloni goriiniimii izlenmektedir.

Resim 2.2 Mannitol Salt Agarda S. aureus’un koloni goriintiisii

(https://microbeonline.com/mannitol-salt-agar-msa-composition-uses-and-colony-

characteristics/)

Sporsuz olarak viicut disinda canliligini uzun siire devam ettirebilen tek insan
patojten tiirdiir. Is1l isleme direnci diisiik oldugu halde ve bir¢ok antimikrobige kars1 direng
gelistirmistir (Halkman, 2013). S.aureus’un bazi biyokimyasal ozellikleri Tablo 2.1’de

gosterilmistir.


https://microbeonline.com/mannitol-salt-agar-msa-composition-uses-and-colony-characteristics/
https://microbeonline.com/mannitol-salt-agar-msa-composition-uses-and-colony-characteristics/

Tablo 2-1 S. aureus’un biyokimyasal 6zellikleri (Bayhiin, 2008)
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2.5 S. aureus’un Smiflandirilmasi

Stafilokoklar insan ve hayvanlarda normal flora elemani olarak bulunabilirken
immiin sistemin baskilandig1 durumlarda firsat¢i patojen olarak ortaya ¢ikabilmektedirler.
S. aureus; Eubacteria aleminin, Firmicutes boliimiinin, Bacilli smifinin, Bacillales
takiminin, Staphylococcaceae ailesinin, Staphylococcus cinsinin bir tirtidiir (Wkly, 2007;
Paul De Vos ve ark., 2009)

2.6 S. aureus’un Tanimlanmasi

Stafilokoklar katalazin pozitif olmasiyla birlikte streptekoklardan, oksidaz negatif
bazitrasine direngli olmasiyla mikrokoklardan ayrilirlar. Giiniimiizde tiipte koagiilaz testi
referans yontem olarak kabul edilmekte olup bunun disinda; lateks agliitinasyon testi,
florejenik koagiilaz testi deoksiriboniikleaz (DNaz) enziminin varligi, anti protein A
antikorlarinin arastirilmasi alfazulin boyasinin kullanildig besiyerler, mannitoloii fermente
etmesi gibi birgok yontem kullanilmakla birlikte molekiiler olarak da enzim immunassay,
DNA prob ve PZR yontemleri kullanilmaktadir. Ancak yine de referans testleri katalaz ve
koagiilaz testlerinin pozitifligi kabul edilmektedir (Forbes ve ark., 2002; Tiinger ve ark.,
2004)

2.7 8. aureus’un Genom Yapisi

Stafilokoklar yaklasik 2500 geni kodladig: diisiiniilen 2800 baz ¢ifti profaj, plazmid
ve transpozonlar igermektedir. Kromozomal yapilarda antibiyotik diren¢ ve viriilans

faktorleri bulunmakta olup siklikla diger Gram (+) tiirlere ya da stafilokok tiirlerine



transdiiksiyon yoluyla aktarilabilir (Tiinger ve ark., 2004; Lowy, 1998). Stafilokoklarin
DNA’sindaki Guanin (G) + Sitozin (C) oran1 %30-39 moldiir (Peacock ve ark., 2005).

2.8 S. aureus’un Patogenez, Viriilans ve Hiicre Yapisi

Resim 2.3’te S. aureus 'un viriilans faktorleri gosterilmektedir.
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Resim 2.3 8. aureus’un viriilans faktorleri (Erdem Z., 2011)

2.8.1 Hiicre yapisi ve Kapsiiller

Peptidoglikan hiicre duvarinin ana yapist olusturur. Kapsiiller S. aureus’un
hedeflerine yapismasii kolaylastiran polisakkarit yapilar olup ayni zamanda hiicreyi
fagositoza karsida korumaktadir. Hiicre i¢i osmotik basing hiicre disina gore yiiksek
oldugundan hiicre duvarina destek olusturarak bakterinin parcalanmasini engeller. Aym
zamanda antimikrobiyal ilaglarin hedefi olup ¢apraz baglantisi ¢ok oldugundan lizozime
kars1 direnglidir (Peacock ve ark., 2005; Koneman ve ark. 2006; Morillon ve ark., 2005;

Unal ve ark., 2004; Lodise ve ark., 2005). Resim 2.4’te S. aureus’un hiicre duvar ve

peptidoglikan yapilar1 gosterilmistir.
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Resim 2.4 8. aureus’un hiicre duvari ve peptidoglikan yapilar1 (Atmaca, 2013)

Kapsiil yapist polisakkarit yapida olup bakteriyi fagositoza karsi direngli duruma
getirmektedir. Bu kapsiil yapist elektron mikroskobu incelemelerinde gdsterilmekte olup
enfekte kalp pillerinde ve periton kateterlerinde gosterilmektedir. Bu yap1 ayn1 zamanda
yabanci cisimlerle birlikte yapigsmayi1 kolaylastirir. S.aureus’ta 11 tip mikro kapsiil
tanimlanmis olup %80’ine yakimi tip 5 ve tip 8 kapsiil serotipi bulunmaktadir. Tip 5
serotipi penisilin direngli suslarda bulunurken tip 8 serotipi toksik sok sendromu toksini
tireten suslarin ¢ogunda bulunmaktadir (Peacock ve ark., 2003; Alen ve ark., 2006;
Moreillon ve ark., 2005; Atmaca, 2013).
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Resim 2.5 MRSA’nin yiizey proteinleri (Alboy, 2012)



2.8.2 Yiizey Proteinleri

S. aureus’un bir¢ok ylizey proteini bulunur. Bunlar Resim 2.5 ve 2.6’da
gosterilmistir. Bu proteinlerin gorevi bakterinin kan ve doku elemanlar: ile kaplanmasi;
dokuya baglanmasini kolaylastirmak ve viicudun bakteriye karst immiin cevap
gelistirmesini engellemektedir (Tiinger ve ark., 2004; Karlibas, 2012).

Protein A IgG’de Fc resopterlerine baglanarak hiicreyi fagositoza karsi
korumaktadir. (Karlibas, 2012). Protein A’nin olmadigi S. aureus suslar1 kolaylikla
fagosite edildigi gosterilmis oldugundan Protein A viriilans faktorlerinin en onemlilerinden
biri kabul edilir (Tiinger ve ark., 2004).

Fibronektin baglayan protein, bakterinin yapismasinda rol oynayan proteinler olup
iki gen tarafindan kodlanmaktadir. Bunlardan biri fibronektin baglayan Protein A (FnBPA)
digeri FnBPB’dir. Bu proteinler S. aureus’un biyomateryallere yapismasini saglar bazi
durumlarda enfeksiyonlarin gelisimine sebep olur (Greene ve ark., 1995; Jonsson ve ark.,
1991; Vaudaux ve ark., 1993).

Kollajen baglayici protein, kollajen dokulara ve/veya maddelere yapigsmasi icin
gerekli olup laboratuvar kosullarinda S. aureus’un kikirdaga yapismasi icin gereklidir

(Foster ve ark., 1998).
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Resim 2.6 S. aureus’un bazn yiizey proteinleri (Lowy ve ark., 1998)



2.8.3 Toksinleri

Enfeksiyonlardaki belirtilerden sorumlu konak hiicreyi etkileyen c¢esitli
ekzotoksinler salgilanmakta olup bu toksinler konak hiicrede yayilim, invaziv ve
stiperantien ozellikleriyle etkilemektedir (Morellion ve ark., 2005). Bu toksinlerle birlikte
inflamatuar yanit olusturularak iireyebilmekte olup en giizel 6rnekleri hemolizinler ve
l16kosidinlerdir. (Cengiz ve ark.,1999). S. aureus: alfa, beta, gama, delta, Panton Valentine
Lokosidin, eksfolyatif toksin a-b, A,B,C,D,E,G,H ve | olmak iizere 8 enterotoksin ile
toksik sok sendromu toksini bulunmaktadir (Morellion ve ark., 2005; Cengiz ve ark., 1999;
Lowy ve ark., 1998).

2.8.3.1 Alfa Toksin ( o hemolizin)

Molekiil agirligr 33 kDa olan polipeptit yapili bir ekzotoksin olup ilk olarak 1900
yillarda Kraus ve Clairmont tarafindan tanimlanmistir. Trombosit, makrofaj ve doku
kiiltiirleri iizerinde pacalayic1 6zellige sahip olup monositlerin bu toksine karsi direncli

olduklar1 belirtilmistir (Forbes ve ark., 2007; Bannerman ve ark., 2003).

2.8.3.2 Beta Toksin (P hemolizin)

Glenny ve Stevens 1935 yilinda tarafindan bulunmus antijenik bir yapidir.
Sfingomiyelinaz olarak da bilinmekte olup 1siya duyarli bir proteinden ibarettir. Birgok
hiicrede; makrofalar, l6kositler, eritrositler ve fibroblastlarda toksik etki gdstermektedir.
Hemolitik etki sayesinde doku hasari olusturmakta olup bunun i¢in magnezyum iyonlarina

ihtiya¢ duymaktadir (Winn ve ark., 2006; Atmaca, 2013; Cengiz ve ark., 1999)

2.8.3.3 Gama Toksin (y hemolizin)

Hemen hemen tiim S. aureus suslarinda iiretilmekte olup ilk kez 1938 yilinda Smith
ve Price tarafindan tanimlanmistir. Hiicre ve dokularda deteran benzeri etki eder
(Martinsve ark., 2007; Cengiz ve ark., 1999).

2.8.3.4 Delta Toksin (6 hemolizin)

S. aureus suslarinin yaklasik %97’°si tarafindan delta toksin olusturulmaktadir.
Adenilat siklaz1 aktive eder ve adenozin monofosfaat (cAMP) salinimi yapar. Bu etki
toksik sok sendromu ve besin zehirlenmelerinde goriilmektedir. Antijenik bir 6zellige

sahip degildir (Pereria SF ve ark. 2007; Forbes ve ark., 2007)
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2.8.3.5 Panton Valentine Lokosidin (PVL)

Fagozitoza ekti eder, 16kosit ve monositleri etkilerken eritrositlere parcalayict etki
etmez. Bakteriyofaj araciligi ile aktarilmaktadir. S. aureus suslarinin %5’inden azinda
tiretilmektedir. TK ve HK MRSA suslar1 daha ¢ok PVL iiretme egilimindedirler. Yumusak
doku enfeksiyonu ve pnomoniye sebebiyet verdigi gosterilmistir (Sohoni ve ark., 2013;
Bannerman ve ark., 2013; Cengiz ve ark. 1999).

2.8.3.6 Eksfolyatif Toksin

Haslanmis deri sendromuna sebebiyet veren toksindir. Molekiil agirligi (24+24) 48
kDa olan iki protein ETA ve ETB meydana gelmistir. Sekonder enfeksiyonlarla birlikte cilt
kaybina sebebiyet verir. (Murray ve ark., 2007; Cengiz ve ark., 1999). Resim 2.7’de

haslanmig deri sendromu gosterilmektedir.

Resim 2.7 Haslanmus deri sendromu (Ladhani ve ark., 1999)

2.8.3.7 Enterotoksin

Mide asidine ve 100 °C’de 30 dakika kaynamaya direnglidirler. A-D tipi
stafilokoklarin olusturdugu besin zehirlenmelerinden sorumludur. Enterotoksin igeren
besinlerin viicuda alinmasini takiben 2-6 saat sonra bulanti, kusma ve ishal olusur; 24 saat

sonra belirtiler gecer. F serotipi toksik sok sendromundan sorumludur. B serotipi
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nazokomiyal enfeksiyonlarda siklikla elde edilmektedir (Cengiz ve ark., 1999; Okumura ve
ark., 2012; Koneman ve ark., 1997; lwatsuki ve ark., 2006).

2.8.3.7.1 Toksik Sok Sendromu

Karakterize olarak; ates, yiliksek tansiyon, ciltte dokiintiiler ve ¢ok sayida organ
tutulumu ile gosterilen bir siiperantijenik yapilidir. Monositlerden interloki — 1 (IL-1)
salimimini1 saglar ve enteretoksin F serotipi tarafindan olusturulmaktadir (Okumura ve ark.,

2012; Koneman ve ark., 1997; Iwatsuki ve ark., 2006).

2.8.4 Enzimler

Stafilokoklarda; koagiilaz, katalaz, penisilinaz, lipaz, DNaz, hyaluronidaz ve
fibrinolizin gibi enzimleri bulunmaktadir (Holt ve ark., 1994). Bunlarin disinda;
termostabil niikleaz (TNaz) ve Fosfatid-Spesifik Fosfalipaz Inositol C’de bulunmaktadir
(Cords ve ark., 1973)

2.8.4.1 Katalaz

Tim stafilokoklar tarafindan tretilmekte olup stafilokok ve streptokoklarin
ayriminda kullanilmaktadir. Bu enzim sayesinde fagositozda olusturulan hidrojen
peroksitin (H202) oksijen ve suya ayrigtirarak bakteriyi fagositoza karsi direncli hale
getirmektedir (Koneman ve ark., 1997; Kutlu, 2006). H,O, —Katalaz y H,0 + O

2.8.4.2 Koagiilaz

Koagiilaz fibrinojeni fibrine ¢eviren ve piht1 olusumuna sebep olan bir maddedir.
Iki sekilde bulunmaktadir; biri hiicre tarafindan ortama salinan serbest koagiilaz digeri ise
S. aureus 'un hiicre duvarinda bulunan bagli koagiilazdir. Serbest koagiilaz tiipte koagiilaz
testi ile (sitratli tavsan plazmasi) tespit edilirken, bagli koagiilaz ise lamda koagiiaz

“clumping” testi ile tespit edilmektedir (Huebner ve ark., 1999; Peacock ve ark. 2005).

2.8.4.3 Penisilinaz (Beta-laktamaz)

Penisilinaz enzimi bir diger adiyla beta-laktamaz enzimi penisilin ilk kullanilmaya
basladig1r 1941°1i yillardan sonra bakterinin penisilinde bulunan beta-laktam halkasini
bozarak penisiline karsi direng gelistirmektedir. Bundan dolayr bugiin stafilokoklarin
%090°1 penisiline kars1 direngli hale gelmistir. Plazmidler tarafindan kodlandigindan dolay1

bakteriler arasinda konjugasyon yoluyla iletilir. Beta laktam antibiyotiklerle isleme giren

12



ic tip protein vardir bunlar; karboksipepdidazlar, transpeptidazlar ve beta laktamazlar
(Murrey ve ark., 2002; Berger-Bachi ve ark., 2002; Livemore ve ark., 1995).

2.8.4.4 Lipaz

Lipitleri parcalayarak stafilokoklarin yagli deriye yerlesmesinde rol oynarlar
(Glindogmus, 2015)

2.8.4.5 DNaz

Niikleik asitleri 3’-fosfomononiikleotitlere hidrolize eden endoniikleaz ve
ekzoniikleaz aktivitesine sahip olan bir enzimdir. S. aureus 'un %90’ 1mnda bulunmaktadir.
Laboratuvarda ayirici tan1 olarak kullanilmaktadir (Erdem, 2011; Forbes ve ark., 2005).

Resim 2.8’de DNaz agarda S. aureus iiremesi goriilmektedir.

| .’.kx =

Resim 2.8 DNaz agarda S. aureus (Bayhiin S. 2008)

2.8.4.6 Hyaluronidaz

Hyaluronik asidi pargalayarak S. aureus’un dokuda yayilimmi saglamaktadir
(Murrey ve ark., 2002).
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2.8.4.7 Fibrinolizin

Fibrin pihtilarim1  ¢ozerek enfeksiyonun dokularda daha hizli yayilmasimi
saglamaktadir. Sak geni tarafindan kodlanmaktadir. Buna ek olarak IgG’yi ve kompleman
C3b’yi pargalayarak da bakteriyi fagositoza karsi1 direngli hale getirmektedir (Murrey ve
ark., 2005).

2.8.4.8 Slaym Faktor

Slaym Faktor %40 karbonhidrat ve %27 protein barindirmaktadir. Kuvvetli bir
antijen olup tavsanlara enjekte edildiginde yiiksek titrede antikor olusturmaktadir. Slaym
pozitif suslarin daha viriilan ve antibiyotiklere direncli olduklar1 bildirilmistir. Hiicresel

immiin yanitin olusumunu engellemektedir (Cengiz ve ark., 1999).

2.9 S. aureus’un Yaptig1 Enfeksiyonlar

S. aureus iic mekanizmayla enfeksiyon olusturmakta olup bunlar; ekzotoksinlerle
dokuya zarar vererek, ekzotoksinlerin dolasima katilmasiyla ve sistemik tutulumla
enfeksiyon olusturmadir. Stafilokoklarin insanlarda olusturduklar enfeksiyonlarda en sik

izole edilen tiirli S.aureus tur (Bayhiin, 2008).

2.9.1 Deri Enfeksiyonlar:

Organizmaya yag, kil dipleri ve terbezlerinden girerek enfeksiyon olusturmaktadir.
TK MRSA deri ve yumusak doku enfeksiyonlarinda son yillarda artis yasanmaktadir
(Kutlu 2006).

a- Impetigo: Genellikle ¢ocuklarda gorillen deride kabuklu piistiillerin
olusumudur. (Kutlu, 2006, Cengiz ve ark.,1999).

b- Mastit: Emziren annelerin %1-3’{inde ve siit veren hayvanlarin meme ucunda
olusan yaralardir (Kutlu, 2006, Cengiz ve ark.,1999).

c- Yara enfeksiyonlari: Cerrahi operasyondan iki veya daha sonraki giinlerde
olusan agrili ve 6dem olusmus yaralardir (Unal, 2002).

d- Haslanms deri sendromu: Siklikla 5 yas ve 5 yasin altindaki ¢ocuklarda
eksfoliyatif toksinler neticesinde ortaya ¢ikan ciltte 0,5 cm biiyilik kabarcik ve
deri soyulmasi karakterizedir. Cildin saglam bolgelerinde kiigiik siirtiinmelerle

soyulmalar olusabilmekte olup sepsise neden olabilmektedir (Unal, 2002).
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2.9.2 Eklem ve Kemik Enfeksiyonlari

Cogunlukla diz, kal¢a, omuz, dirsek, el ve ayak parmaklarinda goriilmekte olup
viicuda eriskinlerde travma sonucu ¢ocuklarda kan yoluyla bulasabilmektedir (Hackbarth

ve ark. 1995).

2.9.3 Solunum Yolu Enfeksiyonlari

Nazofaranjit ve akut siniizitin en sik nedeni stafilokoklardir. Stafilokoklarin
akcigere yerlesmesiyle birlikte olugmaktadir. Yash kisilerde daha ¢ok sekonder olarak
ortaya ¢cikmaktadir (Hackbarth ve ark. 1995; Cengiz ve ark. 1999).

2.9.4 Besin Zehirlenmesi

Diinyadaki besin zehirlenmelerinin en sik sebeplerinden biri S. aureus tur. Istya
direncli stafilokok enterotoksinlerinin alinmasiyla birlikte salginlar halinde ortaya
cikmakta olup 8-12 saat igerisinde kendiliginden ge¢mektedir (Kernodle ve ark., 1990).
Besin maddesinin kokusunda ve tadinda herhangi bir degisiklik farkedilmemektedir. Son
yillarda siit, krema ve peynir olmak {izere cesitli gidalardan zehirlenme oran

yiikselmektedir (Ball, 1990).

2.9.5 Endokardit

S. aureus tim endokardit vakalarmin %20-30’undan sorumlu olup, mortalitesi
%A40’lara ¢ikmaktadir. Stafilokal endokarditler akuttur, hizla ilerler ytliksek ates ve
metastatik apseler goriiliir (Unal ve Akhan, 1996)

2.9.6 Menenjit

Toplumda goriilen tiim menenjit vakalarinin %?2,4’tinden S. aureus sorumludur.
Sepsis ve endokardit sonrasi ve/veya lokal enfeksiyonlarin yayilimiyla ortaya

cikabilmektedir (Oztiirk ve Diindar Oztiirk, 2002).

2.10 Tedavi ve Antibiyotik Direng¢

Stafilokoklar oldukga c¢abuk direng gelistirebilmekte olup 1940’larda penisilin
bulunmasi enfeksiyonlarda hizla azalmaya sebep olsa da 1941’lerde penisilin direngli
stafiloklar kesfedilmis olup giliniimiizde stafilokoklarda %90’lara varan penisilin direnci

goriilmektedir (Murray ve ark., 2009; Onciil, 2006). S. aureus un sebep oldugu sistemik ve
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agir seyreden enfeksiyonlarda uzun siireli antibiyotik kullanimi gerekmektedir (Cengiz ve
ark., 1999).

Giiniimiizde stafilokoklar hemen hemen tiim antibiyotiklere dinre¢ gelistirmis olup
sonra zamanlarda enfeksiyon tedavilerinde vankomisin kullanilmaya baslanmis; fakat
vankomisin diregli S. aureus (VRSA) suslarinin olduguda rapor edilmeye baslanmuistir.
Tiwari HK ve ark., 2006’da 783 S. aureus iizerinde yapmis olduklar1 ¢alismada 2 susun
VRSA oldugu tespit etmislerdir. Penisilin direngli S. aureus enfeksiyonlarin tedavisinde
kullanilmak amaciyla metisilin kullanima giremesi ilk baslarda basar1 saglamis olsa da
sonrasinda MRSA suslarinin ortaya ¢ikmustir (Unal, 2009).

Metisilin, oksasilin, nafsilin, kloksasilin ve dikloksasiline yani betalaktam halkasina etki
eden antibiyotikere kars1 gelistirilmis olan dirence metisilin direnci denilmektedir (Shukla,

2005; Unal, 2009). Tablo 2.2°de S. aureus 'un bazi direng mekanizmalar1 gdsterilmektedir.
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Tablo 2-2 S. aureus’un antibiyotik diren¢ mekanizmalar (Stryjewski ve ark., 2014)

Antibiyotik Diren¢ Geni Gen iiriinleri Diren¢ Mekanizmalari

Bolgeler

Beta laktam cekirdeginin

blaZ Beta Laktamaz S Plasmid: Transposon
Beta laktamlar enzimatik hidrolizi
mecA PBP2a PBP icin azaltilmis afinite Kromozom: SCCmec
o Degistirilmis Hiicre duvarinda vankomisin
GISA:bilinmiyor ) ) Kromozomal
Glikopeptit peptidoglikan yakalama
VRSA:vanA D-ala-D-lac Dipeptit sentesi Plazmid: Transporon

Amino glikozit )
o o Asetiltansferaz S ' o
Aminoglikozitler  degistirmeler Aminoglikozit enzim degisimi
Fosfat transferaz
(eg, aph, aac)

Plazmid: Transporon

Trimethoprim-

Sulfanomid: o Enzim ile p-aminobenzoik
Siilfametoksazol Dihidropteroat sentaz kromozomal
SulA asidin asir1 tiretimi
(TMP-SMZ)
Artan: toplam LPG sentezi, dig
o Lysylphosphatidylglycerol ~ LPG translokasyonu ve hiicre
Daptomisin mprF kromozomal

sentetaz (LPG) sentetaz membrani lizerinde pozitif net

masraflar
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2.11 MRSA (Metisilin Resistant [Direncli] Staphyloccoccus aureus)

Ilk olarak 1960’larda penislinler kullanilmaya basladiktan kisa bir siire sonra
kliniklerde izole edilmis ve sonrasinda diinya ¢apinda bir saglik sorunu haline gelmistir
(Stryjewski ve ark., 2014; Uhlemann ve ark., 2014). Kullanima girmesinden kisa bir siire
sonra Ingiltere’de1961°de ve 1968°de ii¢ kitadan belli iilkelerde metisilin direncli suslarin
varligi da ortaya c¢ikmistir. 1970’lerin sonuna dogru stafilokoklarda ¢oklu antibiyotik
direngleri olusmaya baslamstir. Ilk zamanlarda sadece nozokomiyal enfeksiyonlardan elde
edilmis olsa da giiniimiizde toplum kaynakli suslarin %20’sinde metisilin direnci
goriilmektedir (Shukla, 2005; Unal, 2009; Cengiz ve ark., 1999).

Metisilin direnci staphylococcal cassette chromosome (SCC) i¢inde bulunan mecA
geni tarafindan kodlanan bir transpeptidaz olan penisilin baglayict protein (PBP2a)’den
kaynaklanmaktadir (Stryjewski ve ark., 2014; Hiramatsu ve ark., 2013). Direngli suslarin
duyarli suslardan farki penisilin baglayan protein (PBP) bulunmaktadir. Betalaktam
antibiyotiklerin PBP etki etmekteyken stafilokoklarin PBP2’ ve PBP2A gibi bir alt grup
olusturduklarindan beta-laktam grubu antibiyotiklere direng gelismistir. PBP2A mecA geni
tarafindan kodlanmaktadir. mecl, mecR proteinleri metisilin direnci i¢in gerekli olan
faktorlerden bazilaridir (Hiramatsu ve ark., 2002; Chambes, 1988). MRSA’nin olusmasi
MSSA’nin oriC bolgesine SCCmec’in biitiinlesmesi sonucunda olup simdiye kadar onbir
tane SCCmec tipi kaydedilmistir (Petinaki ve ark., 2015; Hiramatsu ve ark., 2013).
SCCmec tip I-III hastane kokenli MRSA’larda, tip IV-V’te siklikla toplum kaynakli
MRSA’larda izole edilmistir (Hiramatsu ve ark., 2013; Stryjewski ve ark., 2014). Baska bir
mecA benzeri olan mecC SCCmec tip XI karakterize edere ve genellikle hayvan ve insan
kaynakli suslarda elde edilmistir (Hiramatsu ve ark., 2013). 2011 yilinda USA rapor edilen
80.000 insanlarda olusan MRSA enfeksiyonunun 11.000 6liimle sonu¢lanmistir (Dantes ve
ark., 2013).

MRSA hayvanlar i¢inde 6nemli bir patojen olarak kabul edilmekte olup insanlarin
ve hayvanlarin yakin iliski igerisinde olmasi bakteriyel tiirlerin yayilimma sebep
olabilmektedir (Petinaki ve ark., 2015). Faries ve ark. (2009) yapmis olduklari bir
arastirmada; evcil hayvanlarinda MRSA kolonizasyonu olusmus kisilerde ve MRSA
kolonizasyonu olmus kisilerin evcil hayvanlarinda yapmis olduklar1 arastirma sonucuna
gore evcil hayvanlarinda MRSA kolonizasyonu olmus kisilerin %25’inde, MRSA

kolonizasyonu olmus kisilerin evcil hayvanlarimin %12,5’inde MRSA kolonizasyonu
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oldugu tespit edilistir. MRSA suslar1 bir dizi omurgali konak¢idan izole edilmekte olup
bunlar; kedi, kopek, at, sigir, tavuk, tavsan ve domuzlardir. (Leonard ve ark., 2009). Evcil
hayvanlar ve sahipleri arasindaki yakin temas MRSA tasiyiciligini arttirmaktadir (Couto ve
ark., 2015; Misic ve ark., 2015; Leonard ve ark., 2009). Evcil hayvanda enfeksiyona sebep

olan sus sahibinden ve ev halkindan da izole edilebilmekedir (Ferreria ve ark., 2011).
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3. GEREC ve YONTEM

3.1 Gerecler

Giresun Universitesi Prof. Dr. A. Ilhan Ozdemir Egitim ve Arastirma
Hastanesindeki cihazlar, malzemeler ve ayrica ticari olarak elde edilen sarf malzemeler
kullanilmistir.

Hassas Terazi (Seles, JF, Tiirkiye): Gliserollii Miiller Hintonve kanli agar
besiyerinin hazirlanmasinda ve besiyerleri igin gerekli kimyasallarin tartilmasinda
kullanilmuastir.

Eldiven (Braun, Almanya): Ornek aliminda ve laboratuvarda &rneklerin analiz
sirasinda kullanilmaistir.

Isik Mikroskobu (Olimpus, CX31RBSF, Japonya): Boyali preparatlarin
incelenmesinde kullanilmistr.

Cama Yazar Kalem(Fabel Castel, 1523, Almanya):Her bir ornegin tasima
besiyerine yazilmasina, laboratuvarda analiz sirasinda besiyerlerin {izerine yazilmasinda ve
saklamaya alinan 6rneklerin bulundugu ependorf tiiplerine yazmak icin kullanilmistir.

Lam ve Lamel seti (Marienfeld, Almanya):Orneklerin boyanmas: ve 1s1k
mikroskobu altinda gbzlenmesi sirasinda; ayn1 zamanda katalaz ve lamda koagiilaz testi
i¢cin kullanilmistir.

Ependorf Tiipii (Copp Expell, 45316, Danimarka):Laboratuvarda analiz edilen
orneklerin saklanmasi sirasinda gliserollii miiller Hinton besiyeri olarak ve 6rneklerin -20
ve -80 °C saklanmasi sirasinda kullanilmistir.

Otoklav (Niive, OT902, Tiirkiye) Ependorf tiiplerinin steril edilmesinde ve
gliserolliit miller Hinton besiyerinin ve kanli agar besiyerinin hazirlanmasi sirasinda
kullanilmastir.

Etiiv (Elektro-Mag, M504033, Tiirkiye): Toplanan Oorneklerin inkiibasyon
stiresinde kullanilmistir.

Kanh Agar (Hi Media, MO073, Hindistan): Toplanan 06rneklerdeki
mikroorganizmalarin {iretilmesinde ve iireyen mikroorganizmlarin koloni morfolojilerinin
incelenmesi ve tanimlanmasinda kullanilmistir. Besiyerinde hastanenin kan bankasinda

serolojik testler negatif olan ve miyadi sona ermis kan torbalar1 kullanilmistir.
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Katalaz (Bactident Catalaz, Merck 1.13351, Almanya): Ticari olarak elde edilen

H20(katalaz) Gram pozitif bakterilerin ilk ayriminda kullanilmustir.

Sitrath Tavsan Plazmas1 (BD, BBL Koagiilaz Plazmasi, Amerika Birlesik
Devletleri): Lamda ve tiipte koagiilaz testi i¢in kullanilmistir. 1/5 sulandirilmis olarak
koagiilasyon testinde kullnilarak stafilokok ayrimi yapilmistir.

Tek Kullammhk Plastik Oze (Laborant, 4010, Tiirkiye): Kiiltiirii yapilacak
orneklerin ekilmesinde, pasaj yapilmasi sirasinda ve katalaz ve koagiilaz testlerinde
kullanilmustir.

Tasiyicl (transport) besiyeri (Lp Italiana spa, 118598, Italya): Toplanan
orneklerin besiyerine ekilinceye kadar laboratuvara tasinmasi sirasinda kullanilmustir.

Gram Boya Seti (Mas Lab, 19042018, italya): Laboratuvarda incelenecek
orneklerin lamda boyanmasi esnasinda kullanilmaistir.

Miiller Hinton Besiyeri: (Oxoid, CCMO0405, ingiltere): Kiiltiiri yapilan
orneklerin antibiyogram testleri esnasinda kullanilmistir.

Sefoksitin Diski (Oxoid, Ingiltere): Analizi yapilacak oOrneklerin direng
durumlarinin gézlenmesi i¢in kullanilmistir.

Oksasilin Gradient testi (Biomerux, E-test, Amerika Birlesik Devletleri):
[zolatlarin metisilin diren¢ durumlarinin belirlenmesi i¢in kullanilmistir.

Cetvel (Yildizlar, Daire Cetveli, Tiirkiye): Antibiyotik diskleri etrafindaki zonun
capinin dl¢iilmesinde kullanilmistir.

EC 105 Elektroforez (Thermo Fisher, 7218471, Isvicre): Niikleeik asit jel
yiiriitme isleminde kullanilmistir.

ExiPrep (Bioneer, 16 plus, Kore): DNA izolasyonunda kullanilmistir.

Thermo Fisher Applied Biosystems (Gene Amp PZR 9700, isvicre); Hedef baz
bolgesinin ¢ogaltilmasinda kullanilmistir.

Mikrodalga firmn (Beko, MD1585, Tiirkiye): Agaroz jelin hazirlanmasi sirasinda

kullanilmistir.
3.2 Calisma Yeri

Calismaya 10 Eyliil 2016 ile 30Haziran 2018 tarihleri arasinda Trabzon ve Giresun
illerinde siit veren inekler, bakimi yapan kisiler ve ayni inegin siit iiriinleri ile beslenen 67
kisi ve 31 inek dahil edilmistir. Calisma sirasinda ailelere yapilan arastirma hakkinda bilgi

verilmistir. Tiim kisilere Form-1 uygulanmistir. Bu sayede kisilerin yaglar1 kullandiklar
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ilaglar ve beslenme sekilleri ile ilgili bilgiler toplanmistir. Yapilan arastirma sonuglari
kisilere iletilmistir. Resim 3.1°de Ornek toplanma sirasinda ¢ekilmis bir resim

gosterilmektedir.

Resim 3.1 Yavuz Kemal Beldesi 6rnek toplama alani

3.3 Orneklerin Toplanmasi

Ticari olarak elde edilen tasiyici (transport) besiyeri ile birlikte kisilerin her iki
burun deliginden ve ineklerin tiim meme uglarinda siiriintii 6rnekleri alinarak en geg 18
saat icerisinde laboratuvara getirilmistir. Hayvanlarin memeleri nemli bezle silinerek 6rnek
alimmistir. Memelerde herhangi bir yara varsa yara iizerinden ve meme ucundan yara yoksa

direk meme ucundan 6rnek alindi. Resim 3.2°de 6rnek toplanmasi gosterilmistir.
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Resim 3.2 Ornek toplanmasi

3.4 Orneklerin Cahsilmasi

Laboratuvara getirilen 6rnekler bekletilmeden %S5 insan kanli agarlara ekimleri
yapilip 18-24 saat inkiibasyona birakilmistir. Inkiibasyon siiresi sonunda beta hemolizi
olan sari, krem ve/veya portakal renkli kolonilere katalaz testi yapilmistir. Katalaz testi
negatif ¢ikanlar ¢alisma disinda birakilmistir. Katalaz testi pozitif olan 6rneklere lamda
koagiilaz testi yapilmigtir. Lamda koagiilaz testinde negatif olan kolonilere tiipte koagiilaz
testi yapilip dort (4) saat, sekiz (8) saat ve yirmidort (24) saat sonunda pihtt olusumu veya
ptht1 ¢oziilmesi olup olmadigi kontrol edilmistir. Yirmidort saat sonunda negatif sonug
veren tiim Orneklere KNS olarak degerlendirilmistir. Lamda ve tiipte koagiilaz testine
pozitif olan tiim suslar tek koloni pasajina alinmistir. Katalaz ve koagiilaz testlerinde
pozitif olan 6rnekler Miiller Hinton besiyerine ekimleri yapilmis olup oksasilin gradient
testi ve sefoksitin disk difiizyon yontemi ile suslarin metisilin direngleri incelendikten
sonra S. aureus olarak tanimlanan Ornekler pasaja aliip laboratuvarda hazirlanan
gliserollii Miiller Hinton broth’a ekilip -30 C’de saklamaya alinmistir. Tiim 6rneklerin S.
aureus tespiti yapildiktan sonra mecA geninin varliginin Polimeraz Zincir Reaksiyonu
(PZR) ile arastirilmasi i¢in kanli agara tek koloni pasaja alinmigtir. 18-24 saat inkiibasyon
sonucunda ependorf tiipleri distile su ile 0,4 McFarland olarak hazirlanmistir. Steril distile

su ile hazirlanan suslar ExiPrep DNA Kkiti ile (Bioomer, ExiPrep 16 plus, Kore) DNA’lar
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izole edilmistir. PZR (Applied Biosystems, Thermal Cyclers, isvec) sonunda elektroforez

jelde yiirlitme yontemi ile mecA geninin varligi tespit edilmeye calisiimistir.
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3.5 MRSA ve MSSA Ayrimi ve Kullanilan Yontemler

Orneklerin
Toplanmasi

> Tek Kplpni
Ekimi

Y

Supheli
Kaolonilerin

Gram
Boyanmasi

Y

Gram Pozitif

« Katalaz

Calisma Disi

Birakildi

Gram MNegatif

Katalaz
Negatif

Pozitif

v

Koagiilaz
Testi Negatif

Koagilaz
Negatif
Stafilokok

Resim 3.3 Calismada MRSA tespiti i¢in kullamilan yontemler

Katalaz Testi Lg
Koagulaz =, Koagilaz
Testi Testi Pozitif

N Duyarli

Se_fok_smn (Metisilin
Diski ve Duyarli

Oksasilin S aureus)

Gradient Testi

Direncli
(Metisilin

Direncli
S aureus)

mecA Geni

Arastinlmasi
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3.5.1 Besiyerde Koloni Incelemesi

Besiyerinde 18-28 saat inkiibe edilen ve iireyen kolonilerin, kanli agardaki koloni
morfolojileri ve boyanma o6zelliklerine gore aymrimlart yapilmistir. Gram negatif olanlar
calisma disinda birakilmistir. Gram pozitif iiremesi olan kolonilerin identifikasyonu ig¢in
ileri testlere gecilmistir.Resim 3.4’te sirasiyla inek 15 ve inek 17’ye ait orneklerde tireyen

bakteri kolonilerinin kanli agar besiyerindeki goriintiisii gosterilmistir.

Resim 3.4 i-15 ve i-16’ya ait 6rneklerin kanh agar besiyerindeki koloni goriintiileri

3.5.2 Gram Boyama

Gram boyamasi yapilacak koloniden 6rnek alinip, lam {izerinde serum fizyolojikle
birlikte sulandirilip ve kurumaya birakilmistir. Kuruduktan sonra lam iizerine 6nce kristal
violet damlatilip bir siire beklemistir (siireler Gram boyama kitine gore degisiklik
gostermekte olup ¢alismamiz sirasinda kullandigimiz kitin 6nerisi 1 dk olarak tiretici firma
tarafindan belirlenmistir.) Bekleme siiresi sonunda kristal violet hafif suda temizlenerek
lam tizerine lugol dokiiliip yine 1 dk. beklenip yikandiktan sonra %96’lik etil alkole 5-10

saniye maruz birakilmigtir. Lam hafif suyla yikandiktan sonra {izerine sulu fuksin
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dokiilerek 30 saniye bekledikten sonra yikanip ve kurumasi beklenmistir. Mikroskopi

sonuglaria gore degerlendirme yapilmistir. Resim 3.5°te kisaca gosterilmistir.

KEY
M Crystal violet
/ W lodine
/ Alcohol
f : I Safranin
@ @ Gram-positive
Gram-negative
© Application of © Application of © Alcohol wash © Application of safranin
crystal violet iodine (mordant) (decolorisation) (counterstain)

Resim 3.5 Gram boyama yontemi (url-3)

Resim 3.6’da Gram pozitif bakteriler ve Resim 3.9’da Gram negatif bakterilerin

151k mikroskobu altindaki goriiniimleri gosterilmistir.

Resim 3.6 Gram pozitif ve Gram negatif bakterilerin 151k mikroskobu altinda 1000x

biiyiitme ile goriintiileri (URL-6)
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3.5.3 Katalaz Testi

Katalaz testi bakteri siispansiyonu iizerine %3’liik H2O2 eklenmesiyle yapilmustir.
On saniye iginde giiglii kopiik veya kabarcik olusumu gozlenen koloniler katalaz pozitif
olarak, herhangi bir tepkimenin olusmadigi koloniler katalaz negatif olarak tanimlanmaistir.
Katalaz testi en sik Gram pozitif bakterilerden stafilokok (katalaz pozitif) ve
streptekoklarin (katalaz negatif) ayriminda kullanilmaktadir. Eritrositlerde de katalaz
aktivitesi bulundugundan kanli agardan koloni alirken dikkatli olunmalidir, yalanci
pozitifliklere neden olabilmektedir (Dolap¢i, 2016). Resim 3.7°de katalaz test sonucu

gosterilmektedir.

Resim 3.7 Katalaz Testi (pozitif)

3.5.4 Koagiilaz Testi

S. aureus ’ta iKi tip koagiilaz bulunmaktadir. Bagl koagiilaz (clumping factor) (CF)
plazmadaki fibrinojen i¢in adezin gérevi bulunur. Coagulaz reacting factor (CRF)’e ihtiyag
duymaz ve lamda koagiilaz ile tespit edilir. Serbest koagiilaz ise CRF ile etkileserek
fibrinojeni pihtilastirmaktadir ve tiipte koagiilaz testiyle tespit edilmektedir (Kilingel ve
ark., 2016).

3.5.4.1 Lamda Koagiilaz

Lam {izerine bir damla serum fizyolojik damlatilarak, test edilecek koloniden saf
olarak besiyerine degdirmeden bir koloni alinmis ve Serum fizyolojik ile karistirilmustir.

Uzerine bir damla 1/5°lik sitratli tavsan plazmasi damlatilip on saniye igerisinde
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agliitinasyon olup olmadigi gézlemlenmistir. Cokelme olan test pozitif kabul edilmistir.
Sonucu negatif olan suslara tiipte koagiilaz testi uygulanmistir. Resim 3.8’de lamda

koagiiaz testi gosterilmektedir.

Positive

Negative
clumps

(no clumps)

Resim 3.8 Lamda koagiilaz testi (URL-4)

3.5.4.2 Tiipte Koagiilaz Testi

Steril bir tlip igerisine 1/5’lik serum fizyoloik ile sulandirilmis sitratli tavsan
plazmasi konulmustur. Test edilecek koloniden besiyerine degdirmeden alinarak tiip
ierisindeki soliisyonda iyice ezilerek 37°C’de inkiibasyona birakilmustir. Ik 4 saatte
pihtilagsma olup olmadigr gozlemlenmis olmamigsa sonraki 8 saatte tekrar kontrol edilmis
pihtilagsma yoksa ge¢ pihtilagsma igin oda sicakligina alinan tiip 24 saat sonunda kontrol
edilmistir. Pihtilasma olusan test pozitif, olusmayan test ise negatif olarak
degerlendirilmistir (Kilingel ve ark.,2016).
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Resim 3.9 Tiipte koagiilaz test sonucu (URL-5)

3.5.5 8. aureus’un Antibiyogram testi

Antibiyogramlar EUCAST ve CLSI standartlar1 kullanilarak uygulanmis, sonuglar
yine ayni merkezlerin onerileri dogrultusunda yorumlanmistir.0,5 Mcfarland eseline gore
hazirlanan bakteri kolonileri Miller Hinton agara pamuklu ekiivyon g¢ubugu ile
stiriilmiistiir. EKimden sonra 15 dk. icerisinde sefoksitin diski (Oxoid, UK) ve oksasilin E
testi (biomerioux, France) besiyerine konmustur. 24 saatlik inkiibasyon sonunda
antibiyotik diskinin etrafindaki zon g¢ap1 dlglilerek EUCAST (2018) standartlarina gore,
oksasilin gradient testinde gozlenen direng durumu CLSI (M-100, 28™ edition)
standartlarina gore degerlendirilmistir. Tablo 3.1’de EUCAST ve CLSI zon ¢ap degerleri
ve MIK degerleri gosterilmistir.

Tablo 3-1 S. aureus i¢in CLSI sinir degerleri

Zon ¢ap1 siir degeri (mm)  MIiK ug/mL

Antimikrobiyal Diskug S I R S I R
Penisilin 10 >29 - <28 <0,12 - >0,25
Sefoksitin 30 >22 <21 <4 >4
Oksasilin - <2 >4
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Diren¢ durumuna gore suslar MRSA ve metisilin duyarli S. aureus (MSSA) olarak
etiketlenerek saklamaya alinmistir. Tablo:3.2’de Stafilokoklar i¢in EUCAST sinir degerleri

gosterilmistir.

Tablo 3-2 Stafilokok icin EUCAST simir degerler (URL-2)

MIK Disk igerigi Inhibisyon zon gapi
IAntibiyotik (mg/L) (mm)

Hedef ' Aralik® Pg) Hedef" Aralik®
\Amikasin 2 1-4 130 121 18-24
IAmpisilin - - 12 18 15-21
\Azitromisin 1 0.5-2 - - -
\Benzilpenisilin 0.5-1 0.25-2 1 Onite 15 12-18
Sefoksitin 2 1-4 130 127 24-30
\Seftarolin 0.25 10.125-0.5 5 127 24-30

3.5.6 mecA Geninin Tespiti

S. aureus’ta metisilin direncinin belirlenmesi kabul goérmiis fenotipik testlerle
(oksasilin gradient testi ve sefoksitin diski) yetersiz kalabilmekte ve bu durum tedaviyi
olumsuz etkileyebilmektedir (Deplano A. Ve ark., 1988). MRSA tespitinde “altin
standart’> mecA geninin varliginin gosterilmesidir (Leeuwen WB. Ve ark., 1999). mecA
geni MRSA suslarinda bulunmaktadir ve metisilin direnci mecA geni araciligiyla
sentezlenen PBP 2A ile olusturulmaktadir (Chambers, H. F., 1997). mecA geninin
saptanmasi literatiirde Geha DJ ve ark.’nin (1994) 6nerdigi sekilde yapilmistir. Kullanilan
primer seti Tablo 3.3.’te gosterilmisir. ExiPrep DNA kiti (Biooner, 16Plus, Kore) ile DNA
izolasyonu yapilmistir. Izolasyonu yapilan DNA 6rnekleri; PZR islemine alinmus
sonrasinda, %2’lik agaroz jelde (Serva, Germany) yiiriitme islemi sonucunda UV 1s1kK

altinda incelenmistir.
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Tablo 3-3 mecA geni (Geha ve ark., 1994)

GEN PRIMERLER

Amplikon
Biiyiikligi

mecA F: 5-GTA GAA ATG ACT GAA 310bp

CGT CCG ATAA-3’

R:5’-CCA ATT CCACATTGT TTC

GGT CTAA-3’

3.5.6.1 DNA Ekstraksiyonu

Ve

S. aureus’'un DNA izolasyonunda ExiPrep 16 Plus (Bioomer, Kore) cihaz ile

birlikte yapilmistir.

3.5.6.2 PZR Amplifikasyonu

PZR reaksiyonlarinda amplifikasyon Gene amp PZR 9700 thermal siklus cihaz ile

yapilmis olup; 1x master mix bilesimi:12,5 pl dNTP mix, 2 ul Taq Polimeraz, 5,5 pl

deiyonize distile su (ddw), 25 pl template toplamda 40 pl olacak sekilde hazirlanmustir.

3.5.6.3 PZR siklusu

Hedef DNA bélgesinin ¢ogaltilmast
94 °C’de 4 dakika
94 °C’de 30 saniye

53 °C’de 30 saniye
72 °C’de 1 dakik
72 °C’de 7 dakika

3.5.6.4 Amplikonlarin Elektroforezi

30 siklus

Toz haldeki agaroz (2 g), 100 ml 0,5x TBE igerisinde c¢alkalandiktan sonra

mikrodalga firinda 1sitilip tamamen ¢oziilmesi saglanmstir.
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TBE buffer 5x olacak sekilde hazirlanirken; Tris base 54 g, Borik asit 27,5 g olacak
sekilde tartilmis ve tizerlerine 20 ml EDTA (pH 8,0- 0,5 M) eklenmis, karisim ddw ile 1
litreye tamamlanmustir.

Elde edilen iiriinler; %2’lik agaroz jel ve 0,5 X TBE buffer igerisinde, 2 pul Etilyum
Bromiir ile kuyucuklara yiiklendi. 100 V, 400 A, 30 dakika elde edilen tiriinler yiiriitiiliip

jel gortintiileri UV 1s1k altinda incelenmistir.
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4. BULGULAR

Siit inekerine bakim veren ve ayni evde yasayan bireyler ¢aligmamizin kapsamina
alimmustir. Trabzon ili Vakfikebir ilgesi Korez Mahallesi ve Besikdiizii ilgesi Sayvancik
Mahallesi, Giresun ili Espiye ilgesi Civil Koyli, Giresun ili Merkez il¢esi Orhaniye Koyii
ve Giresun ili Dereli ilgesi Yavuz Kemal beldesindeki bir mandirada bulunan toplam 31
inek, ineklere bakim veren, siit ve siit Uriinleri ile beslenen 67 kisiden Ornekler
toplanmistir. Caligmamizda ekimleri yapilan drnekler kanli agar besiyerlerinde incelenmis
ve krem veya sari renkli ve hemoliz yapmis olan koloniler Gram boya ile birlikte
boyanmistir. Gram pozitif koklara sirasiyla katalaz, lamda ve tiipte koagiilaz testleri
uygulanmistir. Koagiilaz testinde lamda koagiilaz testinde pozitif sonu¢ verenlere tiipte
koagiilaz testi uygulanmamis, lamda koagiilazda negatif sonug verenlere tiipte koagiilaz
testi uygulanmigtir. Koagiilaz testinden sonra Miiller Hinton besiyerine ekimleri yapilarak
sefoksitin diski ve oksasilin (gradient testi) E-test stripleri ile diren¢ durumlar
gozlemlenmistir. Sonuclar mecA geni araciligiyla konfirme edilmistir. mecA tespiti i¢in
yapilan PZR calismasinin sonuglari Resim 4.2 ve 4.3’te gosterilmistir. Kisiler yas gruplart
olarak 0-12 ¢ocuk, 12-24 geng grub, 24-40 orta yas, 40-65 yetiskin, 65 ve lizeri gruplara
ayrilmistir. Ayrica anket formlar ile kisilerin antibiyotik kullanimlari ve hayvanlarin
beslenme durumlar1 da not edilmistir.

Yas gruplarina gore KNS ve MSSA dagilimlarina baktigimizda; 16 adet MSSA
ornegi goriilmektedir. Toplam 98 6rnegin %16,3’l (16) MSSA olarak belirlenmistir. Yas
gruplarina gore 0-12 yas grubunda yer alan 5 kiside (%45), 12-24 ve 24-40 yas
gruplarindan 1’er kiside (%9), 40-65 yas gruplarindan 4 kiside (%36) MSSA saptanirken
65 yas tlstiinde ise hi¢ kimsede MSSA saptanmamistir. Hayvanlara baktifimizda 5
(%16,12) inekte MSSA saptanmistir. Cocuk yas grubundan 3 (%7,14) kiside, 12-24 yas
grubundan 7 (%16,6) kiside, 24-40 yas grubundan 4 kiside (%9,5), 40-65 yas grubundan
22 kiside (%52,38) ve 65 yas lstiinde 6 (%14,28) kiside KNS: ineklerden ise 19 (%61,29)
inekte KNS iiredigi gorilmistiir. 7 (%22,5), inekte ise stafilokok digi tireme goriilmiistiir.
En yogun MSSA iiremesi 5 (%45) kisi ile ¢ocuklarda, en yogun KNS iiremesi ise 22
(%52,38) yetiskin 40-65 yas grubunda gozlenmistir. Yas gruplarina gore tireme dagilimlari
Tablo 4.1°de gosterilmistir.
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Tablo 4-1 Yas gruplarina gore izole edilen KNS ve MSSA izolat sayilari

0-12y 12-24y  24-40y 40-65y 65 + Inek Toplam
MSSA 5 1 1 4 - 5 16
KNS 3 7 4 22 6 19 61

MSSA iiremesinin 16 tanesi 11(%68,75)’i insanlarda goriilmiistiir. Bunlardan 1
(%9)’1 Trabzon’dan, 10 (%91)’u Giresun’dan izole edilmistir. Toplam 61 KNS iiremesinin
42 (%69)’si insanlarda olan iiremedir. Il bazinda ise Trabzon 21 (%50)’i ve Giresun’da 21

(%50)’i olarak goriilmiistiir. Illere gore olan iiremeler Tablo 4.2°de gdsterilmistir.

Tablo 4-2 illere gore izole edilen MSSA ve KNS izolat sayilari

iL MSSA KNS
Trabzon 1 21
Giresun 10 21

Tablo 4.3’te il bazinda ineklerde saptanan MSSA ve KNS iremeleri
gosterilmektedir. Buna gore 16 MSSA izolatlarinin 5 (%31,25)’1 ineklerde goriilmiistiir.
Bunlardan 1 (%20)’1 Trabzon ilinde 4 (%80)’li Giresun ilinde goriilmektedir. Toplam 61
KNS iiremesinin 19 (%31)’u ineklerde saptanmustir. Ineklerde goriilen 19 KNS iiremesinin
4 (%21)’1 Trabzon’dan 15 (%79)’1 Giresun’dandir.
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Tablo 4-3 illere gore ineklere ait izolat sayilar

iL MSSA (inek) KNS (Inek)
Trabzon 1 4
Giresun 4 15

MSSA ve KNS iiremelerinin il bazinda ve cinsiyet bazinda oranlarina bakildiginda;
insanlarda olusan 11 (%68,75) tiremenin 7 (%63,63)’si erkeklerde 4 (%36,37)’1 kadinlarda
goriilmektedir. Erkeklerde de saptanan 7 (%63,63) iiremenin 1 (%14,28)’1 Trabzon’da, 6
(%75,72) tanesi Giresun’da; kadinlarda saptanan 4 (%36,37) tiremenin tamami (%100)
Giresun’da goriilmiistiir. Insanlarda saptanan 42 (%69) iiremenin 21 (%50)’i Trabzon’da
ve bunun 8 (%38)’1 erkek, 13 (%62)’1 kadin; Giresun’da saptanan 21 (%50) iiremenin 3
(%14,3)’t erkek, 18 (%85,7)’1 kadinlarda saptanmistir. Genel olarak baktigimizda KNS
iiremelerinin 11 (%26)’i erkeklerde, 31 (%74)’i kadinlarda saptanmistir. Tablo 4.4°de il

bazinda ve cinsiyet bazinda olusan iiremeler goriilmektedir.

Tablo 4-4 izolatlarin cinsiyet ve il bazinda dagilimlar

iL Erkek (MSSA)  Kadin (MSSA)  Erkek (KNS) Kadin (KNS)
Trabzon 1 - 8 13
Giresun 6 4 3 18
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Tablo 4-5 i-1 ve iiriinleri ile beslenen Kisiler

Trabzon ili Vakfikebir ilgesi Korez Mahallesi

Hayvan Kisi Katalaz Koagiilaz Yas1i Cinsiyeti Ila¢ Durumu  mecA geni
K-1 Pozitif Pozitif 58 Erkek Kullanmiyor Negatif
K-2  Pozitif  Negatif 55 Kadin Kullanmiyor
‘: K-3  Pozitif  Negatif 20 Erkek Kullanmiyor
K—4  Negatif Yapilmadi 18 Kadin Kullanmiyor
K-5 Pozitif ~ Negatif 93 Kadin Tansiyon
-1 Pozitif ~ Pozitif Kullanmiyor ~ Negatif

Tablo 4.5’te Trabzon ili Vakfikebir ilgesi Kérez Mahallesinde yasan 5 kisilik bir
ailenden; K-1 ve K-2’nin bakim verdigi ve ailenin diger fertlerinin yalnizca hayvanin siit
ve siit iriinlerini tiiketti§i saptanmustir. I-1’e yilda iki kere rutin veteriner kontrolii

yapilmakta, ek ila¢ kullanmamaktadir. Yazlar1 merada kislar1 genelde kuru ot saman, kalan

yemek artiklar1 ve yemle beslenmekte oldugu ve hayvanin yaninda farkli olarak bir koyun

ayn1 ortamda beslenmekte oldugu doldurulan formlarda belirtilmistir. Inegin memelerinde

herhangi bir yara olmadig1 da 6rnek aliminda goriilmiistiir.

Ailede inege ek olarak 1 kopek, 1 koyun, 2 6rdek ve 5 tavuk beslenmektedir. Aile

koyunlarini besilik olarak sakladiklarin belirterek onlardan 6rnek vermek istememistir. K-

1 ve bakim verdigi inekte S. aureus saptanmis ancak yapilan tanimlama testlerinde bu

suslarin MSSA olduklar tespit edilmistir. Ayrica K-1’in 1 ay once gribal enfeksiyon

nedeniyle 7 giin Coldaway Oykiisii vardir. Sonu¢ olarak orneklerimizin 2’sinin MSSA,

3’liniin KNS oldugu tespit edilmistir.
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Tablo 4-6 1-2 ve I-3’iin iiriinleri ile beslenen Kisiler

Trabzon ili Vakfikebir ilgesi Koérez Mahallesi

Hayvan Kisi Katalaz Koagiilaz Yas1 Cinsiyeti fla¢ Durumu
K-6 Pozitif ~ Negatif 68 Erkek Tasniyon
K-7 Pozitif ~ Negatif 65 Kadin Tansiyon
) K-8 Pozitif ~ Negatif 45 Kadin Kullanmiyor
:'I K-9 Pozitif ~ Negatif 7 Kadin Kullanmiyor
K-10 Pozitif ~ Negatif 9 Kadin Kullanmiyor
K-11 Pozitif ~ Negatif 41 Erkek Kullanmiyor
[-2 Pozitif  Negatif Kullanmiyor
-3 Pozitif ~ Negatif Kullanmiyor

Tablo 4.6’da Trabzon ili Vakfikebir il¢esi Korfez mahallesinde 6 kisilik aileden K-

7 ve K-8 hayvana bakim verdigi diger kisilerin ise inegin siit ve siit iirilinleri ile

beslenmekte oldugu saptanmustir. Inekleri yazin otlakta, kisin yemle, yemek artiklari ve

samanla beslenmektedirler. Ineklerin memelerinde herhangi bir yara olmadig1 ve rutin

olarak veteriner kontrollerinin yapildig1 belirtilmistir. Ailede farkli olarak bir adet kopek

ve 7 adet tavuk beslenmektedir. Bu grupta ki tiim 6rnekler KNS olarak saptanmustir.

Tablo 4-7 i-4 ve iiriinleri ile beslenen Kisiler

Trabzon ili Vakfikebir ilgesi Korez Mahallesi

Hayvan Kisi Katalaz Koagiilaz Yas Cinsiyeti Tlac
Durumu
K-12 Pozitif Negatif 83 Erkek Seker
K-13 Pozitif Negatif 40 Kadin Kullanmiyor
3 K-14 Negatif ~ Yapilmadi 5 Erkek Kullanmiyor
K-15 Pozitif Negatif 47 Erkek Kullanmiyor
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i-4 Negatif ~ Yapilmadi Kullanmiyor

~ Tablo 4.7°de Trabzon ili Vakfikebir ilgesi Korez mahallesinde 4 kisilik bir ailenden
yalmzca K-13’iin bakim verdigi ve diger kisilerin inegin siit ve siit lirlinleri ile beslenmekte
oldugu saptanmistir. Ayrica aile bir kopek beslemektedir. Inek yaz kis otlakta beslenmekte
olup, yemek artiklari ile de beslenmektedir. Inegin memelerinde herhangi bir yara olmadig1
ornek alim sirasinda goriilmiistiir. Bu grupta ki 6rnekler arasindan 2 adedi KNS olarak

saptanmustir. Ineklerinde ise stafilokok cinsi bir bakteriye rastlanmamustir.

Tablo 4-8 i-5 ve iiriinleri ile beslenen Kisiler

Trabzon ili Vakfikebir ilgesi Korez Mahallesi

"Hayvan Kisi  Katalaz Koagillaz Yast  Cinsiyeti ila¢ Durumu
K-16 Pozitif Negatif 55 Kadin Kalp
= K-17 Pozitif Negatif 17 Erkek Kullanmiyor
I-5 Negatif ~ Yapilmad: Kullanmiyor

Tablo 4.8’de Trabzon ili Vakfikebir ilgesi Korfez mahallesinde 2 kisilik bir ailede
K-15’in bakim verdigi diger kisinin ise ine8in siit ve siit iriinleri ile beslendigi
belirlenmistir. Inegin rutin olarak yilda 2 kere veteriner kontrollerinin yapildig: ve herhangi
bir ila¢ kullanmadigi bakim veren kisi tarafindan belirtilmistir. Inegin yaz kis otlakta
beslendigi bunun yaninda yem ve yemek artiklari ile beslendigi belirlenmistir. Ailenin
farkli bir hayvan olarak bir kopek besledikleri tespit edilmistir. Bu ailenin bireylerinin
burun kiiltiirlerinde KNS saptanmig, ineklerinde ise stafilokok cinsi bir bakteriye

rastlanmamaistir.
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Tablo 4-9 i-6 ve iiriinleri ile beslenen kisiler

Trabzon ili Vakfikebir ilgesi Koérez Mahallesi

‘Hayvan Kisi  Katalaz Koagillaz Yasi  Cinsiyeti ila¢ Durumu
K-18 Pozitif Negatif 80 Kadin Kalp - Seker
< K-19 Pozitif Negatif 60 Kadin Seker
i-6 Pozitif Negatif Kullanmryor

Tabloda Trabzon ili Vakfikebir il¢cesi Korez mahallesinden 6rnek alinan aileden K-
18’in bakim verdigi diger kisinin inegin siit iiriinleri ile beslendigi belirlenmistir. Inegin
yaz kis otlakta ve yemek artiklari ile beslendigi bakim veren kisi tarafindan sdylenmistir.
Inegin rutin veteriner kontrollerinin yapilmamaktadir. Sadece 1 yil énce memelerinde
olusan yara neticesinde veteriner tarafindan kontrol edilmis ve veterinerin vermis oldugu
soliisyon ile tedavi edilmistir. Ornek aliminda inegin memelerinde herhangi bir yara tespit
edilmemistir. Aile farkli bir hayvan beslememektedir. Ailede ¢alisma disinda birakilmay1
gerektirecek herhangi bir ilag kullanim 6ykiisti yoktur. Sonug olarak tiim aile bireyleri ve

ineklerinde KNS iiremesi tespit edilmistir.

Tablo 4-10 -7 ve iiriinleri ile beslenen Kisiler

Trabzon ili Besikdiizii ilgesi Sayvancik Mahallesi

‘Hayvan Kisi  Katalaz Koagillaz Yayt Cinsiyeti ila¢ Durumu

K-20 Pozitif Negatif 85 Erkek Kalp
K-21 Pozitif Negatif 60 Kadin Kullanmiyor
K-22 Pozitif Negatif 58 Erkek Kullanmryor

~ K-23 Pozitif Negatif 52 Kadin Kullanmryor
K-24 Pozitif Negatif 45 Kadin Kullanmryor
K-25 Negatif ~ Yapilmadi 43 Erkek Kullanmryor
K-26 Negatif ~ Yapilmadi 37 Kadin Kullanmryor

I-7 Pozitif ~ Negatif
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Tabloda Trabzon ili Besikdiizii ilgesi Sayvancik Mahallesinde yasayan 7 kisilik
ailede 3 kisi bakim vermektedir, diger kisilerse inegin siit ve siit iriinleri ile
beslenmektedir. ineklerini yazlar otlakta taze cayir ve yemek artiklari ile kisin kurumus
cayir ve yemle beslenmektedirler. Veteriner tarafindan yilda 2 kere rutin kontrolleri
yapilmakta olup (kim?) herhangi bir hastalik gegirmemistir. inegin ayn1 alan1 paylastig1 bir
koyun ve gebe olan baska bir inek bulunmaktadir. Gebe inekten ve koyundan ise aile 6rnek
alinmasmna izin vermediginden Ornek almmamustir. Farkli olarak tavuk ve an
beslemektedirler. Aile bireyleri K-25ve K-26 haric tiim aile bireylerinde ve inekte KNS

saptanmigtir. K-25 ve K-26te katalaz negatif sonug ¢iktigindan ¢alismaya alinmamistir.

Tablo 4-11 1-8 ve iiriinleri ile beslenen Kisiler

Giresun ili Espiye ilgesi Civil Koyii

‘Hayvan Kisi  Katalaz Koagillaz Yasi Cinsiyeti ila¢ Durumu
K-27 Pozitif Negatif 55 Kadin Agr kesici
X K-28 Pozitif Negatif 26 Kadn Kullanmiyor
K-29 Pozitif Negatif 24 Kadin Kullanmiyor
i-8 Pozitif Negatif Kullanmiyor

Tablo 4.11 Giresun ili Espiye ilgesine bagli Civil kdylinden 3 kisilik bir ailede ki K-
26 inege bakim verdigi diger aile bireylerinin inegin lriinleri ile beslendigi belirtilmistir.
Inegin veteriner tarafindan yilda 2 kere rutin kontrollerinin yapildig1 ve inegin daha &nce
bir rahatsizlik gegirmedigi bildirilmistir. Inegin yaz-kis otlakta ve yemle beslendigi
belirtilmistir. Inekle ayni ortamda kiiciik bir tosun yasadigi gdzlemlenmistir. Tiim aile

fertlerinde ve ailenin ineginde KNS iiremesi oldugu tespit edilmistir.
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Tablo 4-12 i-9 ve iiriinleri ile beslenen Kkisiler

Giresun ili Espiye il¢esi Civil Koyl

Hayvan Kisi Katalaz Koagiilaz Yas1 Cinsiyeti Ila¢ Durumu mecA geni

K-30 Pozitif Pozitif 55 Erkek Kullanmiyor  Negatif

K-31 Pozitif Negatif 50 Kadin Kullanmriyor

K-32 Pozitif Negatif 20 Kadin Kullanmryor

Y K-33 Pozitif Negatif 15 Erkek Kullanmryor
K-34 Negatif  Yapilmadi 7 Kadin Kullanmryor
K-35 Pozitif Pozitif 7 Kadin Kullanmiyor ~ Negatif
K-36 Pozitif Pozitif 9 Erkek Kullanmiyor ~ Negatif
I-9 Pozitif Negatif Kullanmiyor

Tablo 4.12°de Giresun ili Espiye ilgesi Civil kdyiinde 7 kisilik bir ailede K-30’un
bakimin1 verdigi ve diger kisilerin inegin iirlinleri ile her giin beslendigi bildirilmistir.
Ailenin inek haricinde baska hayvanlarinin olmadigi goriilmiistiir. Inegin herhangi bir
hastalik gecirmedigi yillik rutin 2 kere veteriner kontroliiniin yapildigi, yemek artiklari,
otlak ve samanla beslendigi aile tarafindan ifade edilmistir. Ailede herhangi bir ilag
kullaniminin olmadigi da kisilerin bilgilerini almak i¢in doldurulan (kullanilan olabilir
mi?) formlarda kisiler tarafindan belirtilmistir. inegin memelerinde herhangi bir yara
olmadigr 6rnek alim esnasinda goriilmiistiir. Inegin yaminda siit vermeyen bir kiiciik
buzaginin oldugu da gozlemlenmistir. Ailenin iki ¢ocugunun ve K-29’un burunlarinda

metisilin duyarli S. aureus, 3 kisi de de ise KNS saptanmustir.
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Tablo 4-13 i-10 ve iiriinleri ile beslenen Kkisiler

Giresun ili Espiye il¢esi Civil Koyt

Hayvan Kisi Katalaz Koagiillaz Yasi  Cinsiyeti  Ila¢ Durumu

K-37 Pozitif Negatif 40 Kadin Kullanmiyor

Sﬁ K-38 Negatif ~ Negatif 35 Kadin Kullanmiyor

~ K-39 Negatif ~ Negatif 40 Erkek Kullanmiyor
i-10 Pozitif Negatif Kullanmiyor

Tablo 4.13’te Giresun ili Espiye ilgesi Civil kdyiinde 3 kisilik bir ailede K-36 ve K-
37°nin bakim verdigi ve ine8in giinlik olarak siit ve siit {riinleri ile beslendigi
belirlenmigtir. Aile inek haricinde baska hayvan beslememektedirler. Hayvanin veteriner
tarafindan yilda bir kere kontrollerinin yapilmaktadir. Hayvanin memelerinde herhangi bir
yara olmadigi 6rnek aliminda goriilmiistiir. Yaz-kis otlakta beslenmekte bunun yaninda
saman, kuru ¢ayir ve ailenin yemek artiklar ile beslenmektedir. inegin memeleri temiz
oldugundan nemli bezle silinmeden meme uglarindan 6rnek alinmistir. Hem inekten alinan

ornek hem de bakim veren K-37’da KNS iiremesi oldugu tespit edilmistir.

Tablo 4-14 i-11 ve iiriinleri ile beslenen Kisiler

Giresun 1li Espiye il¢esi Civil Koyt

Hayvan Kisi Katalaz Koagiillaz Yasi Cinsiyeti  ila¢ Durumu

) K-40 Negatif ~ Negatif 55 Kadin Seker
I-11
K-41 Pozitif Negatif 57 Kadin Kullanmryor
I-11 Pozitif Negatif

Tablo 4.14°de I-11 ve iiriinleri ile beslenen kisiler bilgileri gosterilmektedir.

Giresun ili Espiye Tabloda Giresun ili Espiye ilgesi Civil kdyiinde 2 kisilik bir ailede
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herkesin inege bakimini verdigi ve inegin iriinleri ile her giin beslendigi bildirilmistir.
Ailenin inek haricinde baska hayvanlarinin olmadigi goriilmiistiir. inegin herhangi bir
hastalik gecirmedigi yillik 1 kere veteriner kontroliiniin yapildigi aile tarafindan ifade
edilmistir. Inegin memelerinde herhangi bir yara olmadifi &rnek alim esnasinda

gorilmistiir. K-40 ve bakim verdikleri inekte KNS iiremesi tespit edilmistir.

Tablo 4-15 i-12 ve iiriinleri ile beslenen kisiler

Giresun ili Espiye ilgesi Civil Koyt

‘Hayvan Kisi  Katalaz Koagillaz Yasi Cinsiyeti ila¢ Durumu
) K-42 Pozitif Negatif 65 Erkek Tansiyon
ke K-43 Negatif ~ Yapilmad: 58 Kadin Agri kesici
i-12 Negatif ~ Yapilmadi Kullanmiyor

Tablo 4.15 Giresun ili Espiye ilgesi Civil kodylinde 2 kisilik bir ailede K-41’in
bakimini verdigi ve ev halkinin inegin iiriinlerini her giin tiikettigi bildirilmistir. Ailenin
inek haricinde bir adet képek ve 3 adet tavuklarinmn oldugu goriilmiistiir. inegin herhangi
bir hastalik gecirmedigi yillik rutin 2 kere veteriner kontroliiniin yapildigr ve yaz kis
otlakta ve yemek artiklari ile beslendigi aile tarafindan ifade edilmistir. Ailede bir kisi
tansiyon ilact ve bir kisi de agr1 kesici kullanmaktadir; ancak her iki ilagta ¢alismanin
sonucunu etkilemeyeceginden ¢aligmaya dahil edilmistir. Inegin memelerinde herhangi bir
yara olmadigi 6rnek alim esnasinda goriilmiistiir. Inegin yanindaki baska bir hayvan

bulunmamaktadir. Bu gruptan K-41’de KNS saptanmuistir.
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Tablo 4-16 i-13 ve iiriinleri ile beslenen Kkisiler

Giresun ili Espiye ilgesi Civil Koyii

Hayvan Kisi Katalaz Koagiilaz Yas1 Cinsiyeti Ila¢ Durumu mecA geni

K-44 Negatif  Negatif 71 Kadin Kalp

K-45 Pozitif  Pozitif 6 Erkek Kullanmiyor  Negatif

K-46 Pozitif ~ Pozitif 4 Kadin Kullanmiyor ~ Negatif

C‘:: K-47 Pozitif ~ Negatif 3 Kadin Kullanmiyor
= K-48 Pozitif ~ Negatif 53  Kadin Kullanmryor
K-49 Pozitif ~ Negatif 14 Kadin Kullanmiyor
K-50 Pozitif ~ Negatif 54 Erkek Kullanmtyor
[-13 Pozitif  Negatif

Tablo 4.16’da Giresun ili Espiye ilgesine bagli Civil kdyiinde 7 kisilik bir ailede K-
47°nin bakim verdigi diger aile bireylerinin ise inegin iriinlerini her giin tiikettigi
belirtilmistir. Inegin veteriner tarafindan yilda 2 kere rutin kontrollerinin yapildigi ve
inegin daha once bir rahatsizlik gecirmedigi bildirilmistir. Inegin yaz-kis otlakta ve yemle
beslendigi belirtilmistir. inekle ayni ortamda bir tosun yasadigi gdzlemlenmistir. Bu

gruptada ¢ocuk yas grubunda bulunan iki kisi de MSSA, 5 6rnekte ise KNS tiremistir.

Tablo 4-17 i-14 ve iiriinleri ile beslenen Kisiler

Giresun ili Merkez ilgesi Burhaniye

Hayvan Kisi Katalaz Koagiilaz Yasi  Cinsiyeti Ila¢ Durumu

I-14 K-51 Pozitif ~ Negatif 51 Kadin Kullanmiyor

I-14 Negatif ~ Yapilmadi
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Tablo 4.17°de Giresun ili Merkez il¢esi Burhaniye Kdyiinde tek basina yasayan 51
yasindaki kadin ve bakim verdigi ineginin siit iirlinlerini her giin tiikettigi bildirilmistir.
Inegin rutin kontrollerinin yapilmadig1 kadin tarafindan sdylenmistir. Inegin memelerinde
herhangi bir yara olmadigi gézlemlenmistir. Inegin yaz kis otlakta ve kalan artik
yemeklerle beslendigi bildirilmistir. inek haricinde kisinin bahcede bir kedi besledigini

goriilmiistiir. Inegin sahibinde KNS iiremesi olmustur.

Tablo 4-18 i-15 ve iiriinleri ile beslenen Kisiler

Giresun ili Merkez ilgesi Orhaniye

Hayvan Kisi Katalaz Koagiillaz Yas1i  Cinsiyeti Ilac Durumu mecA geni

15 K-52 Pozitif  Negatif 51 Kadin Kullanmiyor
I-

K-53 Pozitif  Pozitif 53 Kadin Kullanmiyor ~ Negatif

[-15 Pozitif  Negatif

Tablo 4.18de Giresun ili Merkez ilgesi Orhaniye Kdyiinde 2 kisilik bir aile de her
iki kisinin de bakim verdigi ve ineklerinin iiriinlerinden her giin tiikettikleri belirtilmistir.
Inegin rutin kontrolleri yapilmaktadir. Inegin memelerinde herhangi bir yara olmadig1
gozlemlenmistir. Inek yaz kis otlakta, kalan yemek artiklar1 ve samanla beslenmektedir.
Inek haricinde kisinin baska bir hayvanlarmm olmadigi goriilmiistiir. Bakim veren

kisilerden birinde MSSA, inek ve diger bakicida KNS {iremistir.
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Tablo 4-19 i-16 ve iiriinleri ile beslenen kisiler

Giresun ili Merkez il¢esi Orhaniye

Hayvan Kisi Katalaz Koagiillaz Yas1 Cinsiyeti Ilac Durumu mecAgeni

K-54 Pozitif ~ Negatif 51 Kadin Kullanmiyor

I-16 K-55 Pozitif ~ Pozitif 56 Erkek Kullanmiyor ~ Negatif
K-56 Negatif ~ Yapilmadi 25 Erkek Kullanmiyor
I-16 Pozitif ~ Negatif

Tablo 4.19’da Giresun ili Merkez ilgesi Orhaniye Kdyiinde 3 kisilik bir ailede K-
54’lin bakim verdigi ve diger bireylerin ineklerinin iriinlerinden her giin tiikettikleri
belirtilmistir. Inegin rutin kontrolleri yapilmamaktadir. Yaz-kis otlakta ve yemek artiklari
ile beslenmektedir. Inegin memelerinde baz1 giil dikeni gibi cikintilar goriilmiis,Resim
4.1°de gosterilmis ve inegin 2 yildir gebe kalamadigi bilgisi bakim veren kisiden
ogrenilmistir. Inek haricinde kisinin bir kiigiik danasmin oldugu gériilmiistiir. Bu gruptan
K-55’te MSSA iiremesi, K54 ve bakim verilen inekte KNS iiremesi oldugu tespit

edilmistir.

Resim 4.1 I- 16’nin memelerinde bulunan ¢ikintilar
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Tablo 4-20 i-17 ve iiriinleri ile beslenen Kkisiler

Giresun ili Merkez ilgesi Orhaniye

Hayvan Kisi Katalaz Koagiilaz Yas1 Cinsiyeti Ilac Durumu  mecA geni

i-17 K-57 Pozitif  Negatif 51 Kadin Kullanmiyor

I-17 Pozitif  Pozitif Kullanmiyor Negatif

Tablo 4.20’de Giresun ili Merkez ilgesi Orhaniye Koyilinde 2 kisilik bir ailede K-
54°iin bakim verdigi ve ineginin iiriinlerinden her giin tiikettigi belirtilmistir. Inegin yilda
iki kere veteriner kontroliiniin yapildigi sahibi tarafindan ifade edilmistir. Yazin otlakta
kisin saman ve yemle beslenmektedir. Bakim verilen inekte MSSA iiremesi goriiliirken

sahibi olan K-57’de KNS iiremesi goriilmiistiir.

Tablo 4-21 18,19 ve iiriinleri ile beslenen Kisiler

Giresun ili Merkez il¢esi Orhaniye

Hayvan Kisi Katalaz Koagiilaz  Yas1 Cinsiyeti Ilag¢ Durumu mecA

geni
K-58 Negatif ~ Yapilmadi 51 Kadin Kullanmiyor
K-59 Negatif ~ Yapilmadi 57 Erkek Kullanmiyor
K-60 Pozitif  Pozitif 6 Erkek Kullanmiyor Negatif
K-61 Pozitif ~ Negatif 33 Kadin Kullanmiyor
g" K-62 Pozitif ~ Pozitif 36 Erkek Kullanmiyor Negatif
- K-63 Pozitif ~ Negatif 20 Kadin Kullanmiyor
K-64 Pozitif ~ Negatif 80 Kadin Tansiyon,
kalp,
K-65 Negatif  Negatif 43 Kadin Kullanmiyor
I-18 Pozitif ~ Negatif Kullanmiyor
I-19 Negatif  Negatif Kullanmiyor
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Tablo 4.21°de Giresun ili Merkez ilgesi Burhaniye Koyiinde 8 kisilik bir ailenin 2

inegine, 51 yasindaki kadin kadimin bakim verdigi ve diger kisilerin ineklerinin

iiriinlerinden her giin tiikettikleri belirtilmistir. Ineklerin rutin kontrolleri yapilmaktadir.

Memelerinde herhangi bir yara olmadigi gézlemlenmistir. Inek, yaz kis otlakta ve kalan

artik yemeklerle beslenmektedir. Inek haricinde baska bir hayvanlarmm olmadig

goriilmiistiir. Bu ailede K-60 ve K-62’de MSSA iiremesi ; K-61,K-63 ve K-64’te ayrica I-

18’de KNS iiremesi tespit edilmistir.

Tablo 4-22 i-20 ile i-31 aras1 ve iiriinleri ile beslenen Kisiler

Giresun ili Dereli ilgesi Yavuz Kemal Beldesi

Kisi Hayvan Katalaz Koagiilaz Yasi Cinsiyet Ilac Durumu  mecA geni
I-20 Pozitif ~ Negatif Kullanmiyor
i-21 Pozitif ~ Negatif Kullanmryor
[-22 Pozitif ~ Negatif Kullanmiyor
I-23 Pozitif ~ Negatif Kullanmiyor
I-24 - Yapilmad: Kullanmiyor
K- I-25 Pozitif  Pozitif Kullanmryor Negatif
66-67 1-26 Pozitif ~ Pozitif Kullanmiyor ~ Negatif
I-27 Pozitif ~ Negatif Kullanmiyor
i-28 Pozitif ~ Pozitif Kullanmiyor Negatif
I-29 - Yapilmadi Kullanmiyor
I-30 Pozitif ~ Negatif Kullanmiyor
I-31 Pozitif ~ Negatif Kullanmiyor
K-66 Pozitif ~ Pozitif 17 Kadmn Kullanmryor Negatif
K-67 Pozitif ~ Negatif 57  Kadin Kullanmryor

Tablo 4.22°de Giresun ili Dereli il¢esi Yavuz Kemal Beldesinde bulunan 4 kisilik

bir ailenin yonettigi ve ineklerin bakimini da bu 4 kisinin yaptig1 bir mandirada bulunan 12
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inekten ve bakimlarim1 veren 2 kisiden O©rnek almmustir. Diger aile bireyleri
bulunamadigindan o6rnek alinmamistir. Hayvanlarin memelerinde herhangi bir yara
bulunmamaktadir. Hayvanlarin  diizenli olarak veteriner kontroliiniin  yapildig
belirtilmistir. Yazin otlaklarda, kisin yemek artiklari, yem ve samanla beslenmektedirler.
Ineklerle ayni ortamda bulunan 3 tosun bulunmaktadir. ineklerde simdiye kadar herhangi
bir hastalik olusmamistir. Bakim veren kisilerde de son 8 aydir herhangi bir hastalik
gecirmemislerdir. 8 ay dnce 17 yasindaki kadin hafif bir gribal enfeksiyon gecirmis fakat
ilag kullanmamustir. ineklerin sagimlari el ile birlikte yapilmaktadir. K-66’da ve bakim

verdigi I-25, 1-26 ve 1-28°de ayrica K-67’de KNS iiremesi goriilmiistiir.
4.1 PZR Sonuclari

Calismada genotipik yontemlerle de mecA geni tasiyan MRSA susuna da
rastlanmamistir. PZR sonucunda %2’lik agoroz jelde elektroforez isleminin sonuglar

Resim 4.2 ve 4.3’te gosterilmistir.

Resim 4.2 1-11 aras1 MSSA suslarinin elektroforez ile %2’lik agaroz jelde UV

goriintiisii
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15 16 -+ -

kontrol kontrol

Resim 4.3 12-16 aras1t MSSA suslarinin elektroforez ile %2’lik agaroz jelde UV

goriintiisii
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5. TARTISMA

Calismamizda Trabzon ve Giresun il merkezleri, farkl ilge ve kdylerinde yasayan
toplamda 19 aileden; 67 kisinin burunlarindan ve 31 inegin meme uglarindan siirlintii
ornekleri almarak, bu orneklerde MRSA varliginin arastirilmasi hedeflenmistir. Ornek
verecek deneklerin seciminde ailede siit veren bir inek olmasi ve aileden en az bir kisinin
inege bakim vermesi ve katilimeilarin antibiyotik kullanimi gibi ¢alismanin sonuglarini
etkileyebilecek ila¢ kullanim dykiisiiniin olmamasi esas alinmustir.

Toplum kaynakli MRSA (TK-MRSA), hastane kaynaklit MRSA (HK-MRSA) kadar
tehdit olusturmasa da son yillarda toplumda antibiyotiklerin bilingsiz sekilde tiiketilmesi,
yogun bakimda yatan hasta sayisinin artmasi, bagisiklik sisteminin baskilanmis kisilerin
sayisinda ki artis ve gida sektdriinde endiistriyel antibiyotik kullaniminin artmasiyla
birlikte TK-MRSA oraninda bir artis olusturmustur (Alboy S., 2012). ilk MRSA susunun
tespitinden yarim asir gegmesine ragmen herhangi farkli bir tedavi seklinin bulunmamis
olmast MRSA’nin dikkatleri tizerine ¢ekmesine neden olmustur. EK olarak S. aureus’a
diren¢ genlerinin aktarimi son yillarda kullanilan glikopeptitlere (vankomisin ve
teikoplanin) karsida direngli suslarin ortaya ¢ikmasi ¢ok ilaca direngli suslari giindeme
getirmistir (Bagget HC ve ark. 2004; Shannin ve ark. 1999; Saravolatz LD ve ark. 1982).

Choi ve Ryu (1987), Dafwang ve ark. (1987), Johnstan (2000), Nazzari (2002),
Kabir ve ark. (2004), Kaya ve ark. (2007), Sanli ve ark. (2007), Blasco ve ark. (2007) ve
Filazi (2009) yaptiklart c¢aligmalarda hayvanlarda antibiyotik direng gelisimini
izlemislerdir. Endiistriyel gida sektdriinde ve hayvancilikta kullanilan hayvanlarda iyi besi
olusturdugu ve hastaliklara karsi korudugu i¢in siklikla beslenmelerinde, igme sularinda
cevre degisikliklerinde ve hayvansal stress gibi birgok durumda antibiyotik
kullanilmaktadir. ila¢ kullanimma ara verilmeden hayvanm etinin kullanilmas1 ya da
yumurta, siit, peynir vb. iriinlerin direk piyasaya siiriilmesi hayvanlarda ki antibiyotik
kalintilarinin insanlara yayilmasina sebep olmaktadir (Demir, 2004; Tajick ve Shohreh,
2006; Pavlov, 2008; Tayar, 2010). Bu durum hem hayvanlarda hemde toplumda
antibiyotik direncine sebep olmaktadir (Yibar A ve Soyutemiz E., 2013). Visad (2006),
Kools ve ark. (2008) yaptiklari bir ¢alisma diinyada yaklasik 6051 ton veteriner ilaglarinin
kullanildigin1 sdylemektedir. Ulkemizde de hayvanlarda kullanilan ilaglarin %77’sini

antibiyotikler olusturmaktadir ve bu durum aslinda hayvanlarda ve toplumdaki direng
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sorununu agiklamaktadir. Bu direng¢ sorunu tedavi masrafini oldukga arttirmaktadir (Duru,
2004).

MRSA tasiyicilik orani kisinin yas, 1k, cinsiyet, antibiyotik kullanimi vb. bir¢ok
faktorden etkilendigi bilinmektedir (Uzun- Sahin, 2013). Literatiir de MRSA tastyiciliginin
65 yas ve lizerinde daha sik (%80) goriilebildigi, cocuk ve yetiskinlerde yaslilara oranla
daha az (%20-40) gorebilecegi belirtilmistir (Pastagia ve ark.,2012; Paul ve ark.,2010;
Joklig ve ark.,1992; Koneman ve ark.,2006; Saravolatz ve ark.,1982 ve Casewell ve
ark.,1986). Calismamizda MRSA tespit edilememis; ancak 0-12 yas arasinda 5 (%45), 12-
24 yas arasinda 1(%9), 24-40 yas arasinda 1 (%9), 40-65 yas arasinda 4 (%36) kiside S.
aureus tespit edilmis ve 65 yas ilizerimde ise S. aureus’a rastlanmamustir. Orneklerde
saptanan bu S. aureus suslarinin duyarli olmasi sevindiricidir; ancak 6zellikle ¢ocukluk yas
grubunda daha fazla saptanmis olmasi bu yas grubunun uygunsuz antibiyotik kullaniminda
biiyiik risk tagidigini1 gostermesi agisindan dnemlidir.

S. aureus stafilokoklar i¢cindeki patojenite ve virlilansinin yiiksekligi agisindan en
Oonemli bir tiir olmasinin yaninda ayn1 zamanda da insan ve hayvanlarda normal flora
elemani olarak bulunmakta olup firsat¢1 patojen olarak da karsimiza ¢ikmaktadir. S. aureus
kesfinden bu zamana kadar kendisini etkisiz hale getirmek icin kullanilan birgok
antibiyotige karsi direng gelistirmistir. Ilk olarak kesfedilen ve stafilokoklar {izerinden
kullanilan penisiline giiniimiizde %90-%95 oraninda direng tespit edilmistir. MRSA
tastyicilik oranmin giderek toplumda artmasi bunun yaninda da Vankomisin Direngli
S.aureus (VRSA) ve Vankomisin Intermediate S.aureus (VISA)’larin ortaya ¢ikmaya
baslamasi bu bakterinin 6nemini daha da arttirmaktadir. Buna ek olarak hayvanlar ve
insanlar arasinda da gegisin olabilecegi de belirtilmistir. MRSA’nin insanlar ve hayvanlar
arasinda ki gecisinin tespitine yonelik Nassasra (2011) yapmis oldugu c¢alismada 406
mastitli sigir 6rneginde 118 MSSA ve 1 adet MRSA’nin goriildiigii, Lee ve ark. (2003)
Kore Cumhuriyetinde yaptiklari caligmada 15 mezbahane, 7 et tesisi, 58 yem deposu ve 11
gida deposunda toplamda 894 o6rnekte 38 MRSA’nin goriildiigii, Farzana ve ark. (2004)
yaptiklar1 ¢aligmada 77 S.aureus i¢inde 8 adet MRSA’nin tespit edildigi, Kwon ve ark.
(2005) yaptiklar1 galigmada 9055 Ornekten 15 mecA geni bulunan siipheli MRSA’nin
goriildiigli, Turutoglu ve ark. (2006) yaptiklar1 ¢alismada 103 S.aureus susundan 18 adet
MRSA tespit edildigi, Monecke ve ark. (2007) Isvigre ve Almanya’da yaptiklari ¢alismada
128 ornekten 2 adet MRSA’nin goriildiigl, Spohr ve ark. (2010) yaptiklar1 calismada 7
ornekten 4’niin MRSA oldugu ve Kumar ve ark. (2011) Hindistan’da yaptiklar1 ¢alismada
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sigirlardan alinan 195 6rnegin 109’unda S.aureus iretildigini, bununda 14 tanesinin MRSA
oldugunu sdylenmistir.

MRSA tagtyiciliginin gevresel faktorlere gore degiskenlik gosterdigi bilinmektedir
(Poyraz, Oztop ve Ozyazici, 2000). Bu nedenle ¢alismamizda siit veren hayvan ve bakim
veren kisilerde MRSA tasiyiciliginin tespitine yonelik yapilan incelemelerde ise farkl il,
ilge ve koylerden oOrnekler alinmig ancak oOrneklerimizin higbirinde MRSA tespit
edilmemigtir. Ancak MRSA taramasi yapilirken; Trabzon ilinde 7 inekten alinan
orneklerden 1(%20) tanesinde MSSA ve 4 (%80) tane KNS iiredigi; Giresun ilinde ise 30
inekten alinan 6rneklerden 4 (%21) tanesinde MSSA ve 15 (%79) tanesinde KNS iiredigi
goriilmiistiir. Ayrica calismamizda insanlarin burunlarindan da alinan 6rneklerde de MRSA
taranmasi yapilirken MSSA ve KNS’lere rastlanmistir. Trabzon ilinde 25 kisiden alinan
orneklerden 1 (%9)’inde MSSA ve 21 (%50)’inde KNS iiremesi oldugu gézlemlenmistir.
Buna ek olarak Giresun ilinde topladigimiz 42 insan ve 30 inekten alinan 6rneklerden 10
(%91) MSSA ve 42 (%50)’sinde KNS iiremesi oldugu goriilmiistiir. Toplamda
calismamizda 67 insan burun siirlintii 6rnegi ve 31 siit hayvaninin memelerinden alinan
orneklerin incelenmesi sonucunda MRSA’ya rastlanilmamis olup 16 6rnekte MSSA, 61
KNS tespit edilmistir. Toplanan 6rneklerde MRSA bulunmamasi sevindiricidir. Bunun
yaninda Trabzon ilinde 2 MSSA bulunmus olmasina karsin Giresun ilinde 14 adet MSSA
bulunmustur. Bu durum boélgelere gore farkliligin bir gostergesi olarak kabul edilebilir.

Literatiirde pek cok MRSA tespiti yapabilmis ¢alismanin yani sira ¢alismamizda
oldugu gibi alinan 6rneklerden MRSA saptanamadigina yonelikte bulgular da mevcuttur.
Bu caligmalardan Atli (2007) yapmis oldugu bir calismada hastanede yatis yapan
insanlarin burun siiriintii 6rneklerinden 42 adetinde MSSA buldugu, MRSA tespit
edilemedigi, , Kart-Yasar ve ark. (2011) yaptiklar1 ¢alismada 233 inek siitii 6rneklerin 106
MSSA tespit edildigi ancak MRSA’nin olmadigi, De Oliveira ve ark. (2000) 11 {ilkede
(Danimarka, Ingiltere, Finlandiya, Almanya, izlanda, irlanda, Norverg, Isvec, Isvicre,
Amerika Birlesik Devletleri ve Zimbabve) toplam 811 sus (hayvanlarve {iriinleri)
incelenmis, higbir susta MRSA’ya rastlanmadigini, Guerin- Faublee ve ark. (2003)
yaptiklar1 calismada “495 sigirlardan elde edilen S.aureus suslarindan 119 tane MSSA
tespit edildigi fakat MRSA’nin bulunmadigini”, Nunes ve ark. (2007) Portekiz’de mastitli
ineklerden yaptiklar1 ¢alismada “61 drnekten 30 adet MSSA tespit edildigi; ancak MRSA
bulunmadigini”, Wang ve ark. (2008) “Cin’e baglh I¢ Mogolistan’da 12 farkln ¢iftlikten

toplanan sigir, siit ve et gibi 72 farkli 6rnekler toplandigin1 ve MRSA’ya rastlanmadigini”,
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Cui ve ark. (2009) “323 sigir ve siit 6rneklerin hic MRSA’nin olmadigini”, Virgin ve ark.
(2009) yaptiklar1 ¢alismada “509 siit 6rnegi arasinda hic MRSA goriilmedigini” ifade
etmislerdir.

Calismamizda 67 insan ve 31 inekten alinan Ornekler incelendiginde 77 stafilokok
iiredigi bunlardan 16 tanesinin MSSA geri kalan 61 tanesinin KNS oldugu tespit edilmis
olup MRSA bulunamamistir. MRSA saptanmamis olmasinin nedenleri; ineklerde
uygunsuz antibiyotik tedavisinin uygulanmamasi, hayvalarin bakiminda hijyene gosterilen
dikkat ve 6zen, hayvanlarin beslenme sekilleri, yanlarinda kolonizasyon olan bagka bir
hayvanin olmamasi1 ya da bakim veren kisilerde kolonizasyon olmamasindan kaynakli
olabilir. Benzer sekilde insanlarda MRSA saptanmamasinin sebepleri; bakim verdikleri
hayvanlarda kolonizasyon olmamasindan, ellerin yikanarak sagim yapilmasindan ve siit ve
siit iiriinlerinin gerekli kaynatma, sogutma ve bekletilmeden kullanilma gibi islemlere
dikkat edilmesinden kaynaklanabilir.

MRSA’nin saptanamamis olmasinin bir diger nedeni ise ¢alismamizin bir kisitlilig
olan 6rneklem sayisinin azlig1 olabilir. Calismamizin yiiriitiildiigii Dogu Karadeniz Bolgesi
temelde tarimla geginen bir bolgemizdir. Hayvancilik ise nadiren yapilmaktadir.
Calismamiza bu nedenle ¢ok sayida hayvanin bulundugu hayvan ciftlikleri dahil

edilememistir.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamizda ~ MRSA’nin  tespit  edilmemis olmasi  bizlere, MRSA
enfeksiyonlarindan korunmada, 06zellikle insanlar ve hayvanlar arasindaki bulagma
yollarinin iyi bilinmesi, konuya yoOnelik bilgilendirilmelerin faaliyetlerinin siklikla
yapilmasi, bilingli beslenme bigimleri, antibiyotik kullaniminin sinirlandirilmasinin ve
Ozellikle de koruyucu veteriner hekimlik faaliyetlerinin ne denli 6nemli oldugunu
gostermistir.

Hayvanlardan insanlara ve insanlardan da hayvanlara bulasabilecek olan MRSA,
tilkeler i¢in biiyiik ekonomik kayiplara neden olabilecek ciddi bir tehdittir. Yapilacak olan
topluma yonelik bilinglendirme faaliyetleri, iyi tarim uygulamalari ve daha genis
popiilasyonlara ulasilarakyapilacak olangaligmalarin bu alanda toplumda farkindalik

yaratmak adina ¢ok 6nemli oldugu diisiincesindeyiz.
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EK-1

BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR FORMU

HAYVAN BAKIMINI YAPAN KiSININ VE HAYVANININ BILGILERI

Ad1

Soyadi

Telefon

Yas1

Kan Grubu

Yagadig Il

Ilgesi

Mahalle Koy

Yer

hayvan bakiyor

Kag yildir bityitk bag

Kag tane biiyiik bag hayvan bakiyor

Kag yildir aym

hayvani bakiyor

Farkli hayvan besliyor mu?

K. bag

Tavuk

Kedi

Kopek

Hayvan kontrollerinin siklig:

Hayvanmn kullandig ilag var m1?

Hayvanin en son hastalandig: zaman

Dénem (kg / yaz )

Hayvan en son ne zaman ilag kulland: Ne igin

Hayvanin memelerinde hig yara olugtu mu?

Hayvanin otlatilma siklig1

Hayvanin yaz dénemi besinleri

Hayvanin kig dénemi besinleri

KISI HAKKINDA DIGER BILGILER

Siirekli kullandig ilag var m1?

En son ne zaman ilag kullandi, ne i¢in ve miimkiinse ismi

En son ne zaman hastalandigi ve ne oldugu

En son ne zaman hastaneye gittigi, hangi béliim oldugu

Varsa cn son hastanede yatma zamam ve ne kadar kaldig:

Hastane yatiginda giktiktan sonra tekrar hastalandi mi?

Siit ve siit iiriinlerinin titketim siklig:

Et ve et iiriinlerini titketim siklig:

Notlar (Ailede sikga hasta olan birisi, hastanede galigan birsi var m1?
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EK -1 Devam

BILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR FORMU

1-  Giresun Bélgesinde Siit Hayvancihigs ile Ugragan Kigilerde Metisilin Direngli Staphyloccoccus aureus
tagryicilik oran1.

2- Bu araghrma projesi Giresun Universitesi BAP tarafindan desteklenmektedir. BAP numarasi: SAG-BAP-C-
160317-13

3- Gonilllilere tek iglem uygulanacak olup 6rek alim sonrasinda herhangi bir iglem uygulanmayacaktir.

4- Géniillillerin burun deliklerinde ve bakim verilen hayvanlarin meme uglarindan transport besiyeri ile siiriintii
6rnegi alinacak olup herhangi bir invaziv iglem yapilmayacaktir.

5- Goéniillillerden toplanana 6mekler laboratuvarda ekimleri yapilip katalaz ve koagiilaz testlerine tabi tutulup
son olarak antibiyotik direnci i¢in antibiyotik diski ve gradient testi yapilacaktir.

6- Goniillillerden sadece siiriintii 6megi alinacak olup herhangi bir rahatsizlik veya alerjik bir reaksiyon
olugturacak durum s6z konusu degildir.

7- Aragtirma sonucunda laboratuvar testlerinin sonuglar hakkinda kisilere bilgi verilecek olup MRSA tespiti
yapildig1 durumlarda kisiler hastanclerde veya veterinerlere yonlendirilecektir.

8- Kigsilerin herhangi bir masrafi olmayacaktir. Aragtirmaci géniillillerin bulunduklan yerlere gidip 6rek alim
yapacaktir.

9- Goniillii istedigi her zaman galigmadan gikma hakkina sahip olup bunun igin herhangi bir iicret talebi
olmayacaktir.

10- Géniilliilerin bilgi formlan: sakh kalacaktir. Aragtirma sunumunda ve tez kisminda Kigi-1, Inck-1 gibi
bahsedilecek olup Giresun Universitesi Etik Kurulu ve Giresun Universitesi, goniillii ve kanuni varisi bilgileri
gizli tutmak kaydiyla formlarim gérebilir.

11- Géniilliiden tek 6rnek alinacak olup sonrasinda herhangi bagka bir ek ve/veya ek iglem tabi
yapilmayacaktir.

12- Klinik Arastirmalarda Biyolojik Materyal Yonetimi Kilavuzu'nun 3. bélim 11. Maddesine gére alinan érnekler
arastirma disinda ve/veya kontrol susu disinda kullanilmayacak olup belirli periyodlarla suslar ¢oziiliip tekrar
dondurulacaklardir.

13- Pediatrik Popiilasyonda Yiiriitiilen Klinik Arastirmalarda Etik Yaklasimlara iliskin Kilavuz’un 5.4.8.1'de
belirtilen “Dogumdan 3 yasina kadar olan gocuklar: Bu yas grubunda gocugun rizasinin veya olurunun
alinmasi olanakli degildir, aragtirmanin anlagilmasi beklenmemelidir.” Ayni kanunun 5.4.7 ye gore
arastirmanin herhangi bir zaran olmayacag), alerjik reaksiyon olusturmayacag varislerine bilgi olarak verilir
varisler kabul ederse 6rnek alimi yapilir.

14- 13. Maddede belirtilen durumlarda 0-3 yas arasi 6rnek aliminda bebek rahatsizlik duyarsa (gidiklanma vb.)
ornek alimi durdurulacaktir.

15- Pediatrik Popiilasyonda Yiiriitiilen Klinik Aragtirmalarda Etik Yaklasimlara iliskin Kilavuz’un 5.4.8.2’ye gére
anlayabilecek durumlarda iseler varislerinden izin alindiktan sonra, gocuklara da yapilacak islemler
anlatilacak gocuk kabul etmezse 6rnek alinmayacaktir. Hem velilerden hem de gocuklardan imza alinacaktir.

16- Pediatrik Popiilasyonda Yiiriitiilen Klinik Arastirmalarda Etik Yaklasimlara iliskin Kilavuz”’un 5.4.8.3"ye gére
ergen grupta yer aldigindan madde 15'teki iglevler ayni sekilde ylritilecektir.

17- Géniillii olarak burada yazanlan kabul ettigimi beyan ederim. Aragtirmanin kendi iizerimde ve/veya hayvan
iizerinde bir etki olugturmayacag: séylenmig olup bu konu hakkinda da bilgilendirdigimi beyan ederim.

Goéniillis Adi Soyadi Cocuk Adi Soyadi Tanik Adi Soyadi Aragtirmaci Adi Soyadi
imzasx imzisx imzm immx
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